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Vorwort. 

Der  an  mich  ergangenen  Aufforderung,  der  vorliegenden  Mono- 
graphie einige  Geleitworte  vorauszuschicken,  bin  ich  um  so  lieber  gefolgt, 
als  ich  glaube,  daß  durch  eine  kritische  Übersicht  über  die  bei  der  Er- 
probung des  Dioxydiamidoarsenobenzols  gesammelten  Erfahrungen  und 
Werte  bei  der  schon  heute  kaum  mehr  übersehbaren  Fülle  derLiteratur  einem 
oft  empfundenen  Bedürfnis  entsprochen  wird.  Und  daß  hier  wirklich  eine 
Darstellung  von  berufener  Seite  vorliegt,  dafür  spricht  der  Umstand,  daß 
der  Autor  zu  denjenigen  gehört,  welche  auf  der  Basis  des  von  Alt  und 
Schreiber  geschaffenen  tragfähigen  Fundaments  an  nächster  Stelle  den 
Bau  errichten  halfen,  der  uns  heute  als  Richtschnur  für  die  Verwendung 
und  Beurteilung  des  neuen  Präparats  in  der  menschlichen  Therapie 
dienen  kann.  Mit  unermüdlichem  Eifer  und  scharfsinnigem  Verständnis 
hat  sich  Wechselmann  der  mühevollen  und  verantwortungsreichen 
Aufgabe  unterzogen,  das  neue  Heilverfahren  an  dem  ihm  zur  Verfügung 
stehenden  großen  Krankenmaterial  zu  erproben,  und  seiner  kritischen 
Beobachtung  verdanken  wir  ein  bedeutsames  Tatsachenmaterial,  das  für 
die  weitere  therapeutische  Verwendung  des  Arsenobenzols  maßgebende 
Richtlinien  schuf. 

Wenn  ich  mich  darauf  beschränken  muß,  von  den  eigenen  Beobach- 
tungen Wechselmanns,  die  in  den  folgenden  Blättern  eine  eingehende 
Darstellung  erfahren,  nur  die  wichtigsten  hervorzuheben,  so  möchte  ich 
zunächst  erwähnen,  daß  Wechselmann  als  erster  auf  die  ausgezeichnete 
Wirkung  des  Arsenobenzols  gerade  in  solchen  Fällen  von  maligner  Syphilis 
hingewiesen  hat,  in  denen  die  bisherigen  Behandlungsmethoden  in  oft 
jahrelanger  Medikation  versagten.  Gerade  in  solchen  Fällen  hat  Wechsel- 
mann auch  gezeigt,  daß  es  ohne  eine  besondere  Gefahrchance  möglich 
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ist,  die  Injektion  zu  wiederholen  und  derart  die  Krankheitsursache  sukzessive 
anzugreifen,  wenn  es  nicht  gelingt,  mit  einem  Schlage  ihrer  Herr  zu  werden. 

Von  besonderer  Bedeutung  erscheint  mir  weiterhin  die  Erklärung, 
welche  Wechselmann  für  die  Entstehung  der  lokalen  Rezidive  nach 
der  Behandlung  mit  Dioxydiamidoarsenobenzol  gegeben  hat,  indem  er 
annimmt,  daß  es  sich  dabei  um  Spirochätenherde  handelt,  deren  Angriff 
durch  das  Heilmittel  infolge  einer  mangelhaften  Gefäßversorgung  vereitelt 
wird.  Ich  glaube,  daß  diese  Deutung  berufen  ist,  auch  die  neuerlich 
beobachteten  und  zunächst  eine  so  unangenehme  Überraschung  dar- 
stellenden Rezidive  an  Nervenstämmen  in  einfacher  Weise  dem  Verständnis 
zugänglich  zu  machen.  Es  sind  derartige  Erscheinungen  bisher  aus- 
schließlich bei  solchen  Patienten  beobachtet  worden,  welche  sich  in 
der  ersten  Frühperiode  des  Sekundärstadiums  befanden,  und  es  ist  wohl 
ohne  weiteres  klar,  daß  in  diesem  Krankheitsstadium,  in  welchem  der 
ganze  Organismus  von  Spirochäten  durchsäet  ist,  einzelne  Herde,  zumal 
wenn  sie  an  gefäßlosen  oder  schlecht  vaskularisierten  Partien  lokalisiert 
sind,  sich  der  Sterilisation  entziehen  und  später,  falls  nicht  eine  Reinjektion 
als  „Fangschuß"  im  Sinne  stets  erfolgt,  zu  derart  lokalisierten  Rezidiven 
aufflammen  können.  Mir  erscheint  die  Erklärung  Wechselmanns 
gerade  nach  den  neueren  Erfahrungen  sehr  plausibel,  und  es  liegt  kein 
Grund  vor,  hierfür  eine  toxische  Reizung  durch  das  Präparat  verant- 
wortlich zu  machen.  Denn  heute  beweisen  ja  zahlreiche  Erfahrungen 
den  Mangel  einer  neurotropen  Wirkung  des  Arsenobenzols,  und  auch 
in  dieser  Hinsicht  verdanken  wir  ganz  besonders  Wechselmann  die 
beruhigende  Sicherheit  des  Nachweises,  daß  man  selbst  syphilitische 
Opticusaffektionen  sowie  Netzhautatrophien  ohne  Schaden  behandeln 
kann,  was  wohl  ausgeschlossen  wäre,  wenn  dem  Arsenobenzol  wirklich 
eine  toxische  Wirkung  auf  die  Nervenendigungen  zukäme. 

Schließlich  möchte  ich  auch  an  dieser  Stelle  die  von  Wechsel- 
mann herrührende  Modifikation  der  Applikationsweise  nicht  unerwähnt 
lassen.  Bei  der  zuerst  oft  in  hohem  Maße  empfundenen  Schmerzhaftig- 
keit  der  Injektion  ist  sicherlich  die  praktische  Erprobung  des  Mittels  in 
größerem  Stile  durch  die  von  Wechselmann  inaugurierte  schmerzlose 
Applikationsweise  mit  Hilfe  der  neutralen  Suspensionen  begünstigt  und 
zum  Teil  erst  ermöglicht  worden.  Freilich  möchte  ich  heute,  da  ein  so 
vielseitiges  Material  an  Erfahrung  vorliegt,  bei  aller  Anerkennung  dieser 


Methode  es  doch  nicht  unterlassen,  auf  ihre  Unzulänglichkeiten  hinzu- 
weisen. Dieselben  bestehen  neben  der  mangelnden  Resorption  der  in 
ihrerVerteilung  schwankenden  Aufschwemmungen,  in  Nebenerscheinungen, 
welche  in  lang  andauernden  Infiltraten  und  gelegentlich  in  Nekrosen  zu- 
tage treten.  Wenn  man  auch  derartigen  Folgen  an  und  für  sich  nicht 
allzugroße  Bedeutung  wird  beilegen  müssen,  so  scheint  es  doch,  daß 
der  „Ictus  therapeuticus"  besonders  in  bezug  auf  die  Dauerwirkung  bei 
der  subkutanen  und  intramuskulären  Injektion  oftmals  zu  wünschen  übrig 
läßt  und  daher  unter  gewissen  Bedingungen  der  starke  Ictus  therapeuticus, 
welchen  die  mit  streng  quantitativem  Arbeiten  verbundene  intravenöse 
Applikation  gewährleistet,  den  Vorzug  verdient,  ja  insbesondere  bei  den 
Frühsymptomen  der  Syphilis  indiziert  sein  dürfte.  Dies  um  so  mehr, 
als  einer  Wiederholung  der  Injektion  die  Bedenken,  welche  bei  der 
Depotbehandlung  vorliegen,  nicht  im  Wege  stehen.  Trotz  dieser  Wand- 
lung glaube  ich  aber,  aus  genanntem  Grunde  in  der  Wechselmann- 
schen  Modifikation,  welche  zur  Zeit  ihrer  Einführung  ein  wesentliches 
Hemmnis  der  praktischen  Erprobung  beseitigte,  ein  Verdienst  des  Autors 
erblicken  zu  müssen,  welches  sich  dem  von  ihm  ergründeten  Tatsachen- 
material —  der  reichen  Frucht  wissenschaftlichen  Denkens  und  prak- 
tischer Erfahrung  —  ebenbürtig  einreiht. 

So  konnte  der  Verfasser  in  dem  vorliegenden  Buch  aus  eigener 
Kraft  und  zu  einem  erheblichen  Teil  aus  eigenem  Born  schöpfen.  Die 
klare,  lichtvolle  Darstellung,  die  schöne  Ausstattung,  um  welche  sich  die 
Verlagsbuchhandlung  besonders  auch  durch  die  vortreffliche  Reproduktion 
der  beigegebenen  Abbildungen  und  Tafeln,  deren  mustergültige  Ausführung 
durch  die  Firma  Dr.  Seile  &  Co.  nur  rühmend  erwähnt  werden  kann,  verdient 
gemacht  hat,  verleihen  dem  reichhaltigen  Inhalt  ein  glänzendes  Gewand,  und 
so  möchte  ich  glauben,  daß  das  Werk  auch  ohne  besondere  Empfehlung 
seine  Leser  finden  wird. 

Frankfurt  a.  M.,  im  November  1910. 

P.  Ehrlich. 


Einleitung. 


Unter  den  großen  Forschern,  welche  die  Heilkräfte  des  Organismus 
gegen  eingedrungene  Parasiten  am  frühesten  und  genauesten  studiert 
und  die  dabei  eintretenden  Vorgänge  erkannt  haben,  steht  Ehrlich  in 
erster  Linie.  Seinen  genialen  und  tiefen  Arbeiten  ist  es  besonders 
zu  verdanken,  wenn  heute  schon  mit  großem  Erfolg  eine  große  Reihe 
von  Infektionskrankheiten  „spezifisch"  in  modernem  Sinn  behandelt 
werden  können,  d.  h.  direkt  oder  indirekt  mit  Bakterienprodukten. 
Wieder  aber  hat  Ehrlich  mit  scharfem  Blick  erkannt,  daß  bei  manchen 
Krankheiten  die  salutäre  Reaktion  des  Organismus  ernstlichen  Hinder- 
nissen in  der  Natur  der  Parasiten  begegnet.  In  diesen  Fällen  hat  man 
schon  immer  empirisch  versucht,  die  Parasiten  durch  chemische  Mittel 
zum  Verschwinden  zu  bringen,  wie  die  Chininbehandlung  der  Malaria, 
die  Quecksilber-  und  Jodbehandlung  der  Syphilis,  die  Atoxylbehandlung 
der  Trypanosomenerkrankung  beweist.  Speziell  für  die  Syphilis  war 
wohl  von  altersher  bekannt,  daß  auch  der  Arsenik  manchmal  eine 
gewisse  Wirkung  darauf  ausübt  (cf.  Rosenthal,  Berliner  kliri.  Wochen- 
schrift, 1908,  Nr.  3),  doch  war  dieselbe  nur  sehr  gering  und  sehr  un- 
zuverlässig, so  daß  Arsen  früher  nie  eine  Rolle  in  der  Therapie  der 
Syphilis  spielte  und  höchstens  in  der  Quecksilberbehandlung  trotzenden 
Fällen  ab  und  zu  etwas  Erfolg  gab.  Ebenso  hat  aber  auch  die  Be- 
handlung der  Syphilis  mit  organischen  Arsenpräparaten,  besonders  dem 
Atoxyl,  welches  Uhlenhuth  im  Tierexperiment  als  heilend  und  präventiv 
wirkend  gegen  Hühnerspirillose  erkannt  und  auch  für  die  Syphilis 
empfohlen  hatte,  zwar  einige  Erfolge  gezeitigt,  wurde  aber  wegen  ihrer 
Gefährlichkeit  besonders  für  den  Sehnerven  bald  fast  allgemein  verlassen, 
ebenso  das  Arsacetin.  Auch  die  Verbindung  des  Atoxyls  mit  Queck- 
silber, welches  von  Uhlenhuth  und  seinen  Mitarbeitern  im  Tierversuch 
als  gut  wirksam  erprobt  wurde  und  auch  in  der  menschlichen  Patho- 
logie mit  scheinbar  gutem  Resultat  benutzt  wurde,  hat  sich  nach  Zieler 
nicht  genügend  bewährt. 


Ehrlich    ging  von   vornherein    einen   anderen   planmäßigen   Weg. 

Chemo-     rjje    bisherige    Pharmakologie    gab    nur    an,    welche    Toxizität    die    be- 

erapie    ^re^encjen  Heilmittel  besitzen,  gerade  aber  den  Hauptpunkt,  wodurch  die 
Ehrlich  s.  °  . 

Mittel  imstande  sind,    eine   bestimmte   Krankheit  zu   heilen,    ließ  sie  in 

tiefem  Dunkel.  Ehrlich  schuf  demgegenüber  eine  wirklich  experimentelle 
Therapie,  indem  er  an  experimentell  erzeugten  Krankheiten  eingehend 
biologisch  den  Vorgang  der  Heilung  studierte,  die  Tropie,  d.  h.  die  spezi- 
fische Verwandtschaft  und  Aufspeicherung  der  Heilstoffe  sowohl  in  den 
Organen  wie  in  den  Parasiten  feststellte  und  darauf  gestützt  Mittel  syn- 
thetisch darstellte  und  ausprüfte,  welche  bei  geringster  Giftigkeit  für  den 
Organismus  (geringe  Organotropie)  möglichst  hohe  Giftwirkung  für  die 
Parasiten  (große  Parasitotropie)  entfalten.    Ehrlich  ging  dabei  auch  vom 

Konstitution  Atoxyl  aus,  dessen  Konstitution   er  in   Gemeinschaft  mit  Bertheim  als 

des  Atoxys.  ^as  Natriumsalz  einer  p-Aminophenylsäure  feststellte.  Diese  ist  eine  sehr 
beständige  und  dabei  äußerst  reaktionsfähige  Substanz,  und  Ehrlich 
konnte  durch  Umformung  und  Eingriffe  in  die  Amidogruppe  zu  einer 
unendlich  großen  Reihe  verschiedener  Verbindungen  gelangen,  die  alle 
den  Rest  einer  organisch  gebundenen  Arsensäure  enthalten.  Diese  Ver- 
bindungen konnten  nach  Belieben  entgiftet  oder  giftiger  gemacht  und 
deren  Wirkungsweise  im  Tierkörper  auf  Organe  und  Parasiten  geprüft 
werden.  Dabei  erwies  es  sich,  daß  die  Trypanosomen  nur  dann  im- 
stande sind,  organische  Arsensäurederivate  aufzunehmen,  wenn  in  letzteren 
der  Arsenrest  in  dreiwertiger  Form  vorhanden  ist,  während  sie  dem  fünf- 
wertigen  Arsenrest  indifferent  gegenüberstehen.  Insbesondere  ergab  das 
Arsenfeste  Studium  der  arsenfesten  Stämme,  daß  in  dem  Parasitenprotoplasma  be- 
Stämme,   sondere  Chemorezeptoren  vorhanden  sind,  welche  die  Verankerung  und 

somit  die  Wirkung  bedingen. 
Dioxydia-  ^m  Laufe  der  Jahre  wurden  nun  unter  Hunderten  von  Substanzen 

midoarseno-  einige  wenige  ausfindig  gemacht,  die   im  Tierversuch  sich  als  optimal 
benzol.     erwiesen.    Es  sind  dies  besonders  das  Arsacetin,  das  Arsenophenylglyzin 

Hatas  Ver-  und    das    Dioxydiamidoarsenobenzol,    welches    von    Dr.    Bertheim    im 

suche  damit.  Speyerhaus  dargestellt  wurde  von  der  Formel: 

As        =        As 

NH2       ^     NH2 
OH  OH 

Hata  prüfte  im  Auftrag  von  Geheimrat  Ehrlich  diese  Substanz 
an  Tieren  und  fand  folgendes  (Verhandlungen  des  Deutschen  Kongresses 
für  innere  Medizin,    Wiesbaden    1910:    Chemotherapie  der  Spirillosen): 


„Die  Maus  verträgt  von  dieser  Substanz  1  ccm  einer  300  fachen 
Verdünnung  pro  20  g  Körpergewicht.  1  ccm  einer  800fachen  Ver- 
dünnung ist  noch  imstande,  eine  infizierte  Maus  von  20  g  Gewicht 
zu  sterilisieren;  noch  schwächere  Verdünnungen,  z.  B.  1  :  1000  sind  von 
unsicherer  Wirkung.  Die  Dosis  tolerata  dieser  Substanz  ist  bei  Ratten 
0,2  g  pro  kg,  die  Heildosis  0,06  g  pro  kg. 

Dosis  tolerata  Dosis  curativa  j 

Maus  V«oo  S  Pro  20  g  Vaoo  g  pro  20  g  1/2,7 

Ratte  0,2  g  pro  kg  0,6  g  pro  kg  1/3,3 

Auch  mit  kleineren  Dosen  lassen  sich  Heileffekte  erzielen,  doch 
nur  bei  wiederholter  Anwendung  derselben. 

Zusammenstellung  der  Resultate  aller  Heilversuche  mit  Dioxydiamido- 
arsenobenzol  bei  Mäusen. 
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Dauernde  Heilung  erzielt  nach 

Dosis  1  maliger  2maliger  3maliger 

Anwendung     Anwendung     Anwendung 


1  :600 

1  :700 

1  :800 
1  : 1000 
1  :  1500 
1  :  2000 
1  :  3000 

Die  mehr  als  dreimalige  Wiederholung  der  Injektion  ist  nicht  zu 
empfehlen;  sie  leistet  auch  nicht  viel  mehr  als  die  zwei-  und  drei- 
malige Injektion. 

Dieses  Mittel  hat  auch  eine  gewisse,  aber  nur  kurzdauernde  Schutz- 
wirkung gegen  Rekurrens  bei  Mäusen  und  besonders  bei  Ratten. 

Die  unangenehmen  Nebenerscheinungen  von  seifen  des  Nerven- 
systems, wie  Zittern  und  Tanzen  und  besonders  Amaurosen,  die  durch 
Atoxyl,  Arsacetin  etc.  sehr  leicht  erzeugt  werden,  sind  bei  den  mit 
Dioxydiamidoarsenobenzol  behandelten  Tieren  niemals  beobachtet  worden. 
Die  alkalische  Lösung  ruft  bei  subkutaner  Injektion  aber  immerhin  eine 
mehr  oder  minder  deutliche  Infiltration  der  Injektionsstelle  hervor,  die 
ziemlich  schmerzhaft  sein  muß  und  bei  Anwendung  einer  großen  Dose 
schließlich  zur  Nekrose  führen  kann. 


m  Vergleich  zum  Rekurrens  der  Mäuse  und  Ratten  ist  die  Hühner- 
spirillose  viel  leichter  zu  heilen.  Uhlenhuth  gelang  es,  mit  Atoxyl 
und  atoxylsaurem  Quecksilber  diese  Krankheit  zur  Heilung  zu  bringen. 
Das  Arsacetin  und  Arsenophenylglyzin,  die  beide  wie  Atoxyl  und  atoxyl- 
saures  Quecksilber  gegen  Rekurrens  der  Mäuse  fast  keine  Wirkung 
entfalten,  sind  imstande,  Hühnerspirillosen  glatt  zu  heilen.  Gerade  ihre 
eichte  Heilbarkeit  macht  die  Hühnerspirillose  zu  einem  geeigneten  Test- 
objekt, um  ein  Mittel  auf  seine  spirillozide  Wirkung  überhaupt  und  ins- 
besondere versch  iedene  Mittel  auf  ihre  Wirksamkeit  vergleichend  zu 
prüfen.  In  der  nachfolgenden  Tabelle  möchte  ich  die  Wirksamkeit  der 
verschiedenen  in  Fragt  kommenden  Mittel  und  ihr  Verhältnis  zur 
Toxizität  vergleichend  vorführen  : 

Resultate  der  Heilversuche  bei  Hühnerspirillose. 

Behandlung,  2  Tage  nach  der 
Infektion,  intramuskulär  Infektion  ebenfalls 

intramuskulär 


Mittel 


Atoxyl 

Arsacetin 

Arsenophenylglyzin   .     .     . 
Arsanilsaures  Quecksilber 
Dioxydiamidoarsenobenzol 


Dosis 

Dosis 

tolerata 

curativa 

c 

pro  kg 

pro  kg 

T 

0,06 

0,03 

1/2 

0,1 

0,03 

1/3 

0,4 

0,12 

1/3,3 

0,1 

0,04 

1/2,5 

0,2 

0,0035 

1/58 

Aus  diesem  Vergleich  geht  klar  hervor,  daß  die  ersten  vier  Mittel 
weniger   günstig    wirken,    als   das    letztere,    das    in    den    Beziehungen 

Q 

„  ein  ganz  ideales  Verhalten  zeigt. 

Bei  den  prophylaktischen  Versuchen  mit  dem  Dioxydiamidoarseno- 
benzol wurde  eine  sehr  interessante  Tatsache  gefunden,  über  die  ich 
hier  kurz  berichten  möchte.  Ich  injizierte  Hühnern  0,07  g  pro  kg 
intramuskulär  und  fand,  daß  die  Tiere  sich  noch  nach  30  Tagen  gegen 
eine  Infektion  vollkommen  refraktär  verhielten.  35  Tage  nach  der 
Behandlung  ging  die  Infektion  zwar  an,  aber  nur  ganz  leicht  und  erst 
nach  50  Tagen  war  keine  Schutzwirkung  mehr  nachweisbar. 

Wird  dagegen  das  Mittel  intravenös  angewandt,  so  dauert  die 
Schutzwirkung  kaum  4  Tage,  und  6  Tage  nach  der  Behandlung  verhält 
sich  das  Tier  gegenüber  der  Infektion  ganz  wie  ein  normales. 


Die  Ursache  der  enorm  langen  Dauer  der  Schutzwirkung  bei  intra- 
muskulärer Injektion  wurde  sofort  dadurch  klargelegt,  daß  sich  an  der 
Injektionsstelle  ein  großes  Depot  des  Mittels  fand.  Der  Muskel  wird 
durch  das  Mittel  koaguliert  und  letzteres  bleibt  von  dem  koagulierten 
Muskel  lange  Zeit  lokal  fest  gebunden.  Ganz  allmählich  wird  die 
Substanz  aus  der  koagulierten  Masse  resorbiert  und  geht  in  das  Blut 
über,  aber  selbst  50  Tage  nach  der  Injektion  ist  das  Depot  im  Muskel 
noch  deutlich  nachweisbar. 

Wie  wir  oben  bei  Besprechung  der  Heilversuche  gesehen  haben, 
tötet  schon  eine  minimale  Menge  der  Substanz  die  Parasiten  ab.  Die 
vom  Depot  aus  resorbierten  geringen  Quantitäten  genügen  offenbar,  um 
die  Entwicklung  der  Parasiten  hintanzuhalten. 

So  einfach  die  Erklärung  dieser  Tatsache  ist,  für  die  praktische 
Anwendung  des  Mittels  hat  sie  unzweifelhaft  eine  große  Bedeutung. 
Für  die  Prophylaxe  der  Hühnerspirillosen  ist  die  intramuskuläre  Appli- 
kation der  intravenösen  unbedingt  vorzuziehen,  weil  bei  ersterer  die 
Schutzwirkung  viel  sicherer  und  dauernder  ist,  als  bei  letzterer. 

Da  noch  unbekannt  ist,  ob  bei  derartigen  Depots  nicht  schließlich 
unvorhergesehene  Schädigungen,  plötzliche  Intoxikationen  auftreten,  die 
betreffenden  Stellen  auch  möglicherweise  lange  Zeit  hindurch  schmerz- 
haft sein  werden,  ist  in  der  menschlichen  Therapie  meiner  Ansicht  nach 
die  intravenöse  Applikation,  bei  der  das  Mittel  binnen  wenigen  Tagen 
vollkommen  aus  dem  Körper  ausgeschieden  wird,  der  intramuskulären 
Einverleibung  vorzuziehen. 

Endlich  haben  wir  auch  Heilversuche  bei  Syphilis  angestellt.  Wir 
verwandten  hierzu  Kaninchen,  bei  denen  man  bekanntlich  drei  Formen 
von  syphilitischer  Erkrankung  experimentell  erzeugen  kann,  nämlich  die 
Keratitis  syphilitica,  den  syphilitischen  Schanker  des  Skrotums,  den 
Truffi  zuerst  genau  studiert  hat,  und  die  jüngst  von  Uhlenhuth  be- 
schriebene Orchitis  syphilitica.  Die  Keratitis  des  Kaninchens  ist  ein 
sehr  unzuverlässiges  Versuchsobjekt  insofern,  als  die  klinischen  Sym- 
ptome manchmal  ganz  schnell  spontan  verschwinden,  um  dann  später 
wieder  aufzutreten.  Sie  ist  daher  für  Heilversuche  nicht  geeignet.  Die 
Orchitis  syphilitica  eignet  sich  sehr  gut  für  die  Stammerhaltung,  weil 
sie  eine  Reinkultur  darstellt;  chemotherapeutische  Studien  lassen  sich 
aber  auch  mit  ihr  schlecht  ausführen,  weil  die  Anschwellung  des  Hodens 
ganz  von  selbst  bald  zu-,  bald  abnimmt.  Besonders  aber  sind  diese 
beiden  Formen  der  Kaninchensyphilis  nicht  bequem  für  die  wiederholte 
Untersuchung  der  Spirochäten,  was  gerade  bei  chemotherapeutischen 
Versuchen    von   großer  Bedeutung  ist.     Beim  Schanker    geschieht  dies 
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ganz  einfach  und  leicht  dadurch,  daß  man  mit  einer  kleinen  Nadel  in 
die  Randinfiltration  einsticht  und  etwas  nachdrückt.  Aus  dem  hervor- 
quellenden kleinen  Tröpfchen  blutig-serösen  Saftes  wird  ein  frisches 
Präparat  hergestellt,  und  dieses  mit  Hilfe  von  Dunkelfeldbeleuchtung 
unter  dem  Mikroskop  untersucht. 

Die  Verimpfung  auf  das  Skrotum  geschieht  in  folgender  Weise: 
Man  führt  an  einer  Stelle  des  Skrotums  eines  gut  ausgewachsenen 
Kaninchens  einen  kleinen  Hautschnitt  aus  und  macht  einen  flachen 
Hautsack,  in  den  man  einige  Stückchen  Impfmaterial  möglichst  tief 
hineinschiebt.  Nach  etwa  10 — 14  Tagen  tritt  an  der  Impfstelle  eine 
kleine  weiße  oder  etwas  rötliche  Infiltration  auf,  die  langsam  wächst,  bis 
sie  etwa  Bohnengröße  erreicht.  Nach  4  —  5  Wochen  nekrotisiert  die 
Haut  an  dieser  Stelle  allmählich  und  bildet  eine  Kruste.  Der  Rand  des 
auf  diese  Weise  entstandenen  Geschwürs  ist  knorpelhart  und  überragt 
hoch  die  umgebende  gesunde  Haut.  Hebt  man  die  feuchte  Kruste  ab, 
so  tritt  leicht  Blutung  ein  aus  dem  schmutzig-nekrotischen  Grunde, 
der  manchmal  so  tief  ist,  daß  die  Randinfiltration  sich  steif  vom  Grunde 
abhebt.  Das  Bild  ist  also  dem  primären  Schanker  des  Menschen  sehr 
ähnlich.  Die  ganze  Induration  nimmt  mit  der  Zeit  an  Größe  und  Dicke 
zu  und  erreicht  bei  2  cm  Dicke  zuweilen  die  Größe  eines  Zweimark- 
stückes. Dieser  Zustand  dauert  mehrere  Monate  an.  Für  den  Heil- 
versuch wurden  nur  diejenigen  Tiere  verwandt,  die  ein  ganz  aus- 
gesprochenes Krankheitsbild  zeigten,  das  dauernd  bestand. 

Vom  Kaninchen  wird  eine  intravenöse  Injektion  von  0,1  g  des 
Dioxydiamidoarsenobenzols  pro  1000  g  Körpergewicht  ganz  glatt  ver- 
tragen. Nachdem  der  Schanker  auf  dem  Skrotum  gut  entwickelt  ist, 
in  welchem  Zustand  er  Unmengen  von  Spirochäten  zeigt,  spritzt  man 
eine  genügende  Dose  des  Mittels  einmal  in  die  Vene.  Schon  am 
nächsten  Tage  sind  die  Spirillen  vollkommen  aus  dem  Schanker  ver- 
schwunden, nach  einigen  Tagen  ist  die  Kruste  trocken  und  die  Indu- 
ration ganz  weich;  nach  etwa  7 — 10  Tagen  ist  sie  ganz  verschwunden 
und  die  Kruste  fällt  ab.  Binnen  2 — 3  Wochen  ist  der  große  Schanker 
zu  einer  kleinen  Narbe  zurückgebildet.  Die  Schnelligkeit  der  voll- 
ständigen Vernichtung  der  Spirochäten  ist  natürlich  von  der  Dosis,  aber 
auch  von  der  Größe  und  besonders  der  Dicke  der  Induration  und  der 
Zahl  der  Spirochäten  abhängig.  Ist  die  Dosis  etwas  zu  klein  oder 
der  Schanker  sehr  dick,  so  verschwinden  die  Spirillen  erst  nach  2  bis 
3  Tagen.  Zur  vollständigen  Abheilung  ist  gewöhnlich  eine  Zeitdauer 
von  2 — 3  Wochen  nötig;  das  hängt  natürlich  von  der  Größe  des 
Schankers  und  dem  Vorhandensein    von    Eiterung  (also  Mischinfektion) 
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ab.  Wenn  irgendeine  andere  Komplikation,  z.  B.  Brustseuche,  hinzu- 
kommt, so  kann  sich  die  Heilung  ganz  bedeutend  verzögern.  Deshalb 
ist  auch  bei  dem  Studium  der  Wirkung  eines  Heilmittels  das  Ver- 
schwinden der  Spirochäten  ein  weit  sicheres  Merkmal  für  die  Heilung 
als  die  Zeit,  die  das  vollständige  Abheilen  in  Anspruch  nimmt. 

Bei    meinen    Heilversuchen    mit  Dioxydiamidoarsenobenzol    erhielt 
ich  folgende  Resultate: 

Resultat  der  Heilversuche  bei  Kaninchensyphilis  mit 
Dioxydiamidoarsenobenzol.     Einmalige  intravenöse  Injektion. 


Verhältnis  Spirochäten  Vollständige 

Dosis  ^     •  u    •  a  Heilung; 

zur  Dosis  verschwinden         ,,  ,.       .' 
nro  k?  (falls  ohne 

v        s  tolerata  binnen  Komplikation) 

0,04    =  1  2,5  24  Stunden  2—3  Wochen 


0,03    = 

1/3 

24 

2-3 

0,02    = 

1  5 

24 

2-3 

0,015  = 

1/7 

24 

2-3 

0,01    = 

1  10 

2  Tagen 

2-3 

0,0075  = 

1/14 

2—3  Tagen 

2—3  Wochen 

0,005    = 

1/20 

2-3        „ 

3—4 

(mit  einer 

Ausnahme) 

0,004  = 

1/25 

Nach  30  Tagen 

0,003  = 

1/30 

noch  nicht 
verschwunden 

nicht  geheilt 

Hiernach  ist  zur  sofortigen  Sterilisation  eine  Dose  von  0,015  bis 
0,01  pro  kg  nötig.  Es  ist  dies  der  7. — 10.  Teil  der  Dosis  tolerata. 
Bei  Kaninchen  kann  man  aber  mit  noch  kleineren  Dosen,  selbst  bis 
0,005  pro  kg,  also  dem  20.  Teil  der  Dosis  tolerata,  endlich  die  Heilung 
erzielen.  Die  bisher  bei  Menschen  angewandte  Dosis  von  0,3  entspricht 
gerade  dieser  kleinen  Kaninchendosis.  Die  weitere  Beobachtung  wird 
ergeben,  ob  sie  ausreicht,  um  beim  Menschen  ein  späteres  Rezidiv  zu 
verhindern,  oder  ob  man  eventuell  zu  größeren  Dosen  greifen  muß. 

Wir  sehen,  daß  wir  hier  ein  Mittel  besitzen,  das  auf  die  genannten 
drei  Spirochätenarten  sicher  abtötend  wirkt,  ohne  den  Wirtsorganismus 
zu  schädigen,  d.  h.  das  imstande  ist,  die  mit  Spirochäten  infizierten 
Tiere  glatt  zu  heilen.  Ob  das  Mittel  allen  verschiedenen  Anforderungen 
der    Praxis    gegenüber    sich    bewähren    wird,    kann    erst    die    weitere 


Forschung,    die    noch   im  Laboratorium   und  am  Krankenbett  aufs  sorg- 
fältigste ausgeführt  werden  muß,  entscheiden." 
Überführung  Ehrlich  hat  nun  auch  genau  die  Schwierigkeiten  der  Überführung- 

chemischer'  dieser    chemotherapeutischen    Stoffe    aus    dem    Tierexperiment    in    die 
Präparate    menschliche  Pathologie    auseinandergesetzt.     Sie    sind    im  wesentlichen 
aus  d.  Tier-  dreierlei  Art: 

versuch  auf  j     jm  Qegensatz    zum  Tierversuch    ist    es    nicht    möglich   für  den 

die  mensch-  Jr  .  .   ,  .  , 

liehe  Patho-  Menschen  die  Dosis  maxima  bene  tolerata  anzuwenden  resp.  festzustellen 
logie.       und    es    ist    daher    nötig,    mühselig   von    kleinsten    Dosen    aufsteigend, 
allmählich  sukzessive  durch  vorsichtige  Versuche  die  wirkungsvolle  Dosis 
zu  bestimmen. 

2.  Bestehen  beim  Menschen  sehr  häufig  primäre  Empfindlichkeiten 
und  erworbene  Überempfindlichkeiten.  Mehr  als  die  Hälfte  aller  an- 
gewandten Arzneistoffe  ruft  selbst  in  kleinen  Mengen  Nebenerscheinungen 
hervor;  bei  den  neuen  eigenartigen  Chemikalien  wird  man  mit  dieser 
Möglichkeit  immer  zu  rechnen  haben  und  auch  sich  nicht  verhehlen 
können,  daß  dieselben  bei  ihrem  aktiven  Charakter  u.  a.  schwere  Formen 
annehmen  können. 

3.  Die  primär  vorhandene  Empfindlichkeit  und  die  erworbene  Über- 
empfindlichkeit stellen  das  allergrößte  Hemmnis  vor.  Darum  dürfen  die 
neuen  Mittel  nur  unter  Bedingungen  ausprobiert  werden,  in  denen  die 
genaueste  und  fortlaufende  Beobachtung  des  Patienten  möglich  ist. 

Man  wird  bei  der  Anwendung  die  Patienten  unter  Bettruhe  halten,  die 
Ernährung  genau  regeln  und  Puls  und  Temperaturen  ständig  unter  Kon- 
trolle haben.  Man  wird  dieselben  auch  zunächst  bei  allen  Komplikationen, 
die  wie  Entzündung  oder  Degeneration  der  Leber,  der  Niere  die  Aus- 
scheidungsverhältnisse ungünstig  beeinflussen  können,  überhaupt  nicht 
zur  Anwendung  bringen,  ebenso  wird  man  Greise  und  Personen  mit 
weit  vorgeschrittener  Erkrankung  auszuschließen  haben.  Vor  Anwendung 
der  neuen  Mittel  wird  man  bei  den  Patienten  eine  spezifische  Schädigung 
eines  bestimmten  Organs,  den  locus  minoris  resistentiae  feststellen  und 
sehen,  ob  dieses  durch  das  Chemikal  besonders  gefährdet  wird.  Bei 
Vorhandensein  von  Augenstörungen  darf  Atoxyl  nicht  angewandt  werden  - 
dasselbe  gilt  vom  Arsacetin.  Noch  wichtiger  ist  es,  wenn  es  gelingt 
durch  Vorproben  experimenteller  und  unschädlicher  Art  über  die  Emp- 
findlichkeit des  Patienten  Aufschluß  zu  bekommen. 

Bei   der  chemotherapeutischen  Behandlung  müssen  zwei  Methoden 
in  Betracht  gezogen  werden: 
Etappen-  1.    Die  Methode  der  Etappenbehandlung,  darin  bestehend,  daß  man 

behandlung.  jeweils  kleinere,  an  und  für  sich  unschädliche  Dosierungen,  die  die  Para- 


magna 
sterilisans. 


siten  temporär  zum  Verschwinden  bringen,  aber  ihr  Wiederauftauchen 
nicht  verhindern,  injiziert  und  versucht,  durch  Wiederholung  der  Injek- 
tionen in  bestimmten  Zeiträumen,  z.  B.  alle  14  Tage,  volle  Heilung 
zu  erzielen. 

2.  Der  Weg  der  Therapia  magna  sterilisans,  wonach  versucht  werden  Therapia 
soll,  durch  eine  einmalige,  im  Laufe  von  1—2  Tagen  auszuführende  Be- 
handlung die  Parasiten  zur  Abtötung  zu  bringen.  Dieser  Weg  ist  un- 
bequemer als  der  erstere  und  kann  größere  Gefahren  bieten.  Aber  diese 
Methode  hat  sich  im  Tierversuch  aufs  glänzendste  bewährt.  Im  Tier- 
versuch hängt  die  Möglichkeit  einer  erfolgreichen  Behandlung  von  der 
Tierspezies  ab. 

Nachdem  die  Tierversuche  abgeschlossen  waren,  übergab  daher 
Ehrlich  dem  Leiter  der  Landesheil-  und  Pflegeanstalt  in  Uchtspringe, 
Prof.  Alt,  das  Präparat  zur  Ausprüfung  seiner  Toxizität  beim  Menschen.  Am 
15.  III.  1910  teilte  dieser  in  der  Münchner  medizinischen  Wochenschrift  mit, 
daß  von  ihm  seit  1 1/2  Jahren  Versuche  mit  Arsenophenylglyzin  und  zwar 
in  größeren  einmaligen  Dosen  0,8 — 1,0  intramuskulär  gemacht  worden 
sind,  und  daß  von  121  Paralytikern  mit  positiver  Wassermannscher 
Reaktion  20  diese  vollständig  verloren  hätten.  Seit  September  1909 
prüfte  Alt  dann  in  Verbindung  mit  Hoppe  das  Dioxydiamidoarsenobenzol. 
Zunächst  hatten,  nachdem  Versuche  an  Hunden  in  bezug  auf  Toxizität 
günstig  verlaufen  waren,  zwei  Ärzte  sich  selbst  das  Präparat  injiziert 
und  nur  starke  Schmerzhaftigkeit  und  Schwellung  an  der  Injektions- 
stelle, aber  keine  Intoxikation  dargeboten;  dann  prüfte  Alt  weiter  an 
Paralytikern,  indem  er  nach  besonders  angegebener  Vorschrift  (s.  unten) 
tief  in  die  Glutäen  injizierte.  Die  Injektion  war  recht  schmerzhaft;  In- 
filtration oder  Abszesse  wurden  nicht  beobachtet,  aber  vorübergehende 
Temperatursteigerungen  bis  38,8;  gelegentlich  auch  regelwidrige  Herz- 
tätigkeit, Kopfschmerz,  Erbrechen,  niemals  Eiweiß  und  Zucker  im  Urin. 
Meist  trat  Gewichtszunahme  ein.  Von  18  Paralytikern,  welche  0,3  606 
erhalten  hatten,  verloren  2  die  Wassermannsche  Reaktion  gänzlich, 
2  zeigten  starke,  3  erkennbare  Abnahme  derselben.  Hoppe  und  Fischer 
fanden,  daß  die  Ausscheidung  von  606  noch  am  zehnten  Tage  vor  sich 
ging  im  Gegensatz  zu  der  schnellen  Ausscheidung  bei  Atoxyl,  Arsacetin, 
Arsenophenylglyzin.     Leukozytose  wurde  beobachtet. 

Alt  veranlaßte  dann  Herrn  Oberarzt  Schreiber  in  Magdeburg,  das 
Präparat  in  der  erprobten  Dosis  von  0,3  bei  frischer  Syphilis  zu  ver- 
suchen und  dieser  konnte  verblüffende  Behandlungserfolge  an  27  Patienten 
verzeichnen.  Initialgeschwüre  zeigten  nach  wenigen  Tagen  starken 
Rückgang,  die  Sklerosierung  verlor  sich  ebenfalls  durchweg,  die  makulo- 
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papulösen  Hautausschläge  mit  z.  T.  nässendem  und  geschwürigem 
Charakter  blaßten  rasch  ab  oder  trockneten  ein,  verheilten  alsdann  unter 
Zurücklassung  flacher  Pigmentflecke.  Ulzerationen  an  den  Labien  verheilten 
nach  wenigen  Tagen  ganz  glatt.  Breite,  strotzende  Papeln  an  After  und 
Scheide  verblaßten  und  verflachten  stets  sehr  bald,  und  waren  in  einigen 
ganz  besonders  schweren  Fällen  nach  knapp  vierwöchentlicher  Be- 
handlung restlos  verschwunden.  Auch  ein  sehr  großes,  hartnäckiges 
tertiäres  Geschwür  am  Schenkel  war  nach  knapp  3  Wochen  nahezu 
gänzlich  vernarbt.  Am  schnellsten  gingen  die  sonst  sehr  hartnäckigen 
spezifischen  Anginen  mit  schmierigen  Belägen  zurück.  Von  27  Patienten 
verloren  4  die  Wassermannsche  Reaktion. 

Hoppe  und  Schreiber  berichteten  alsdann  auf  dem  Deutschen 
Kongreß  für  innere  Medizin  in  gleichem  Sinne  über  rund  100  Beobach- 
tungen. Bei  25  Patienten  mit  positiver  W.  R.  war  diese  nach  40  Tagen 
und  mehr  bei  23,  also  in  92%  negativ  geworden. 

Am  4./17.  März  1910  hielt  Iversen  in  der  Gesellschaft  russischer 
Aerzte  in  Petersburg  einen  Vortrag  über  die  Wirkung  des  neuen  Arsen- 
präparats (606)  Ehrlichs  bei  Rekurrens,  welcher  in  der  Münchner 
medizinischen  Wochenschrift  vom  12.  April  veröffentlicht  ist.  Iversen 
hat  zunächst  kleine  Dosen  0,05  subkutan,  später  intramuskulär  injiziert, 
stieg  dann  aber,  weil  diese  unwirksam  waren,  auf  0,3  und  0,4.  Es 
zeigte  sich,  daß  die  Spirochäten  in  4 — 10  Stunden  aus  dem  Blut  ver- 
schwanden und  daß  die  Temperatur  zur  Norm  sank.  In  92  Proz.  der 
52  behandelten  Fälle  traten  keine  Rezidive  ein.  In  einem  Fall  einer 
hysterischen  und  luetischen,  mit  Hg  behandelten  Alkoholistin  verschwanden 
nach  14  Stunden  die  Spirochäten,  am  4.  Tage  jedoch  stieg  die  Tempe- 
ratur auf  38,2  und  der  Fall  machte  den  Eindruck  einer  sekundären  In- 
fektion mit  beiderseitiger  Bronchopneumonie.  „Das  anfangs  nicht  hämor- 
rhagische Erythem  konnte  als  Scharlachexanthem  angesprochen  werden. 
Der  weitere  Verlauf  aber  mit  akuter  Nephritis,  Oedem  des  Oberkörpers, 
Leberschwellung  und  Hämorrhagien  der  Haut,  welche  am  8.  Tage  post 
injectionem  den  Exitus  bedingten,  lassen  den  Fall  als  Idiosynkrasie  er- 
scheinen. Da  bei  der  Obduktion  starke  Arteriosklerose,  Myokarditis, 
Hepar  adiposum  und  andere  grobe  Veränderungen  lebenswichtiger  Organe 
konstatiert  wurden,  so  scheint  es  wohl  sicher,  daß  wir  es  hier  mit  einem 
unglücklichen  Zusammentreffen  vieler  ungünstiger  Momente  zu  tun  hatten, 
welche  eben  den  Ausgang  bedingten."  Iversen  hat  dann  die  intravenöse 
Einspritzung  des  Arsenobenzols  zuerst  angewandt  und  deren  Technik 
genau  geschildert,  worauf  später  noch  eingegangen  werden  wird. 


Eigene  Erfahrungen  an  1400  Fällen. 


Während  diese  Versuche  im  Gange  waren,  am  18.  Februar  1910, 
vertraute  auch  mir  Herr  Geh.  Rat  Ehrlich  das  Mittel  zu  weiteren  Ver- 
suchen an  größerem  Material  an.  Die  Forderung  war,  daß  das  Mittel 
in  einmaliger  Dose  von  wenigstens  0,3  bei  sonst  gesunden,  nicht  mit 
Quecksilber  behandelten  Syphilisfällen  angewendet  werden  mußte,  da 
nur  so  ein  Erfolg  im  Sinne  einer  Sterilisatio  magna  erwartet  werden 
konnte  und  bei  Wiederholung  kleiner  Dosen,  sowie  bei  viel  vor- 
behandelten Fällen  Ueberempfindlichkeit  zu  fürchten  war.  Da  ich  jedoch 
die  Gefahr  eines  solchen  Vorgehens  nicht  übersehen  konnte,  so  schlug 
ich  vor,  zunächst  Versuche  an  solchen  hereditär-syphilitischen  Kindern 
zu  machen,  welche  mit  Pemphigus  syphiliticus  behaftet  waren  und  welche 
nach  allen  Erfahrungen  auch  in  ihren  inneren  Organen  in  einem  Maße 
mit  Spirochäten  durchwuchert  sind,  daß  sie  fast  ausnahmslos  mit  und 
ohne  Quecksilbertherapie  dem  Tode  verfallen  sind.  Diese  Versuche 
begann  ich  Anfang  März.  Ich  stellte  zunächst  fest,  daß  ein  elendes, 
dem  Tode  nahes  Kind  mit  Littlescher  Krankheit  0,03  intramuskulär 
anstandslos  vertrug.  Als  es  14  Tage  später  starb,  zeigten  die  Organe 
keinerlei  Veränderungen  —  makro-  und  mikroskopisch,  welche  irgend- 
wie auf  Arsenschädigungen  bezogen  werden  konnten.  Bei  den  mit 
Pemphigus  syphiliticus  schwerster  Art  behafteten  Kindern  trat  überall 
ein  rapider  Rückgang  der  Erscheinungen  ein,  aber  in  einigen  Fällen 
trat  Temperatursteigerung,  auffällige  Anämie  und  in  2  Fällen  ein  eigen- 
artiger Opisthotonus  auf,  und  während  einige  Kinder  genasen,  trat  in 
3  Fällen  der  Tod  ein.  Die  Sektion  ergab  aber  auch  hier  kein  Zeichen 
einer  Arsenintoxikation.  Hingegen  erscheint  es  möglich,  daß  durch  die 
rapide  Auflösung  der  kolossalen  Spirochätenmengen  bei  Anwendung  von 
606  eine  solche  Menge  von  Endotoxinen  frei  wird,  daß  dadurch  manch- 
mal Schädigungen  eintreten  können,  welchen  der  schwache  kindliche 
Organismus  nicht  standhält.  Dafür  spricht,  daß  wir  später  Todesfälle 
nicht  mehr  gesehen  haben,  als  wir  nur  0,015  —  0,02  injizierten   und   die 
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Dosis  nach  8  Tagen  wiederholten,  wobei  der  Erfolg  auf  das  Verschwinden 
der  klinischen  Symptome  ein  sehr  guter  blieb. 

Die  ersten  Fälle  waren  folgende: 

Waldemar  v.  D 5  Monate  alt.      Mutter  syphilitisch,  sehr  schlecht  genährt. 

Universelles  tubero-papulöses  Syphilid,  zum  Teil  ulzeriert.  Coryza.  Spirochäten  +  +  +. 
15.  III.  606,  0,033.  16.  III.  deutlicher  Rückgang  des  Syphilids,  welches  in  den  nächsten 
Tagen  völlig  schwindet.  Temperatur  steigt  bis  40u,  sinkt  aber  in  den  nächsten  Tagen 
zur  Norm,  um  am  19.  wieder  40°  zu  erreichen,  dann  abzufallen.  Dämpfung  in  den 
unteren  Lungenpartien,  Opisthotonus,  Pupillen  reagieren.  Spasmen  der  oberen  und 
unteren  Extremitäten. 

Sektion:  Pneumonie,  multiple  Gummata  im  Herzfleisch.  Osteochondritis  spec. 
Kein  pathologischer  Befund  der  inneren  Organe. 

Erna  .1.  .  .  .,  geb.  15.  III.  1910.  Im  Gesicht,  am  Rumpf,  den  Extremitäten  papulo- 
squamöses,  zum  Teil  pemphigoides,  universelles,  dichtgedrängtes  Syphilid  (cf.  Moulage 
Tafel  X).  Coryza.  4.  IV.  606,  0,015,  W.  R.  +  +  +  +,  14.  IV.  Exanthem  noch  nicht  zur  Rück- 
bildung gelangt.  15.  IV.  nochmals  606,  0,015,  beide  Male  kleine  Temperatursteigerung. 
20.  IV.  Exanthem  im  Schwinden.  24.  IV.  ganz  heil.  Die  Heilnng  hat  ohne  Rezidiv 
bis  jetzt  standgehalten.  Körpergewicht  von  2,900  bis  3,100  kg  gestiegen,  obgleich 
wir  leider  nur  Kurze  Zeit  Ammenmilch  geben  konnten.  W.  R.  wurde  negativ.  Da  jedoch 
die  W.  R.  am  27.  VI.  wieder  -j  ,    wurde   nochmals  0,03  injiziert,    die  W.  R.  ging 

darauf  wieder  zurück.     Das  Kind   ist  fortdauernd   gesund  geblieben. 

Max  Str.  .  .  .,  geb.  2s.  I.  1910  von  syphilitischer  Mutter.  Maculopapulöses  univer 
selles  Syphilid.  Pemphigus  der  Fußsohlen.  Coryza.  17.  III.  606,  0.02,  keine  Temperatur- 
steigerung. IS.  III.  Abblassen  des  Exanthems,  Coryza  besser.  29.  III.  alles  heil. 
W.  R.  -\ — ; — |-,  bleibt  dies  auch.  Kind  lebt  ohne  Rezidiv  bis  11.  VI.,  geht  dann  an 
Ernährungsstörungen  zugrunde,  da  es  nicht  gelingt,  ihm    eine  Amme  zu  verschaffen. 

Käthe  M.  .  .  .,  geb.  7.  II.  1910.  Coryza,  universelles  papulo-squamöses  Syphilid, 
Pemphigusblasen.  Schmierkur  wird  nicht  vertragen.  Es  treten  viel  neue  Blasen  auf. 
30.  III.  606,  0,02.  31.  III.  Temperatur  abends  40,  sinkt  am  nächsten  Tag  zur  Norm. 
Exanthem  bildet  sich  zurück.  Körpergewicht  steigt  vom  30  III.  2200  zum  2.  IV.  auf 
2250.  4.  IV.  Exitus.  Sektion  ergibt  lediglich  Pädatrophie  Innere  Organe  ohne  patho- 
logischen Befund. 

Wilhelm  Fr....,  geb.  27.  I.  1910.  Mutter  früher  luetisch,  hier  behandelt  Sep- 
tember 1909  bis  Januar  1910.  Schlecht  ernährtes  Kind  von  graugelber  Gesichtsfarbe. 
Coryza.  Rhagaden  der  Mundwinkel,  universelles  papulöses  Syphilid.  Spriochäten  — . 
29.  III.  606,  0,023.  31.  III.  Symptome  sehr  abgeblaßt.  1.  IV.  Exitus.  Temperatur  war 
von  30.  III.   auf  39°  gestiegen. 

Innere  Organe  blaß,  sonst  wie  Epiphyse  normal.  Leber  erfüllt  von  unzähligen 
miliaren  Gummen. 

Immerhin  war  das  Mißtrauen  gegen  Arsenmittel  wegen  der  be- 
obachteten Todesfälle  und  Erblindungen  ein  so  großes,  daß  eine  Ein- 
führung eines  neuen  Arsenderivates  in  die  Praxis  nur  möglich  erscheinen 
konnte,  wenn  bewiesen  werden  konnte,  daß  das  Mittel  entweder  die 
Syphilis  heilte  oder  wenigstens  der  Quecksilberbehandlung  unbedingt 
überlegen  wäre.    Das  erste  war  bei  einer  so  eminent  chronisch  mit  durch 
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Jahrzehnte  voneinander  getrennten  Rezidiven  verlaufenden  Krankheit, 
für  deren  wirkliche  Heilung  ein  sicheres  Kriterium  fehlt,  unmöglich. 
Deshalb  beschritt  ich  den  zweiten  Weg,  indem  ich  durch  Hg  unheilbare 
Fälle  der  neuen  Behandlungsmethode  unterwarf. 

Willy  Dan.  kam  als  18jähriger  im  Jahre  1906  in  meine  Behandlung  im  Stadt. 
Obdach  wegen  einer  Lues  maligna,  welche  trotz  Kalomelinjektionen,  Zittmannkur  nicht 
heilte.  Bei  Eröffnung  des  Virchowkrankenhauses  wurde  er  auf  die  Station  des  Prof. 
Buschke  verlegt,  aus  dessen  Krankengeschichte  ich  entnahm,  daß  Pat.  im  Oktober  1906 
noch  kokardenfürmige  Syphilide  am  Körper,  ulzerösen  Zerfall  der  Rachenorgane, 
Knochenschwellungen  und  vor  allem  an  der  Unterseite  der  Qlans  8  tiefe,  bis  erbsen- 
große, speckig  belegte  Ulzera  hatte.  Schmierkur,  Sajodin,  Kalomelinjektionen,  Arsenik 
(Pil.  asiat.  und  Spritzen»,  Dampf-  und  Schwefelbäder,  Kai.  jod.  Seit  dem  Februar  1907 
trat  wochenlang  Fieber  bis  39"  auf,  der  Rachen  mußte  mit  Anästhesin  bepudert  werden, 
wegen  der  Schluckbeschwerden.  Im  März  Schmierkur,  2  Touren.  Am  28.  IV.  1907 
ein  Teil  der  Effloreszenzen  abgeheilt,  ein  Teil  granulierend,  die  des  Kopfes  noch  un- 
verändert. Uvula  abgefallen.  Zirtmann  und  Jodipin.  28.  IV. — 7.  V.  Sublimatinjektion; 
23.  V.  Atoxylinjektion  ä  0,2  nur  3,  dann  ausgesetzt,  zugleich  2  Touren  einer  Schmier- 
kur. Er  wurde  dann  am  7.  VI.  entlassen,  weil  er  weitere  Behandlung  verweigerte. 
Der  Rachen  war  mit  riesigen  Narben  abgeheilt,  die  Hautsyphilide  heil,  außer  mark- 
stückgroßen Effloreszenzen  am  Gesäß.  Schon  am  12.  VI.  aber  ging  er  wegen  erneuten 
Ausbruches  der  Hauterscheinungen  in  die  Charite-.  10  Atoxylinjektionen,  dann  öKalomel- 
injektionen.  Im  November  ging  er  in  die  Heilstätte  Lichtenberg.  32  Einreibungen, 
.Jodkali  und  Sajodin.  Etwa  im  April  trat  wieder  ein  Geschwür  am  Penis  auf, 
das  sich  langsam  vergrößert  hat.  Am  20.  V.  1908  Entlassung  und  Aufnahme  im 
Virchowkrankenhause  (Prof.Buschke).  Arseninjektionen,  Kalomelinjektionen,  Jodkasein, 
Jodkali,  Schmierkur.  31.  VIII.  1908  gebessert,  auf  Wunsch  entlassen.  November- 
Dezember  1908  in  der  Charite  Kalomel.  Februar-Juni  1909  in  Lichtenberg  Schmierkur. 
Im  August  1909  wieder  im  Virchowkrankenhaus  (Prof.  Buschke).  Oktober-Dezember  1909 
Lichtenberg  Schmierkur  und  Kalomel.  Januar-Marz  1910  bei  Dr.  Max  Joseph  Schmier- 
kur und  Kai.  jodat.  Am  2.  IV.  1910  auf  meiner  Station  aufgenommen.  Der  sehr 
elende  Patient  zeigte  im  wesentlichen  Ulzerationen  im  Rachen,  auf  der  Innenseite  des 
Oberschenkels  eine  kleinhandtellergroße  blaurote,  teils  narbige,  teils  geschwürige  Fläche, 
eine  gleiche,  2:6  cm  winklig  verlaufende  mit  schmierig  belegten  serpiginösen 
Ulzerationen  auf  dem  Scheitel.  Verschiedene  Knochenverdickungen.  Am  Penis  nimmt 
eine  stark  zerklüftete,  schmierig  belegte  Ulzeration  die  ganze  Haut  der  Glans  und  der 
ventralen  Fläche  der  Penishaut  tief  bis  auf  die  Fascie  ein;  in  derselben  sind  nur  ab 
und  zu  noch  Hautinseln  von  Linsengröße  sichtbar.  Pat.  gibt  an,  daß  seit  Beginn  der 
Krankheit,  1906,  derPenis  nur  einige  Tage  oberflächlich  geschlossen  gewesensei.  13. IV. 1910 
0,25  Ehrlich  606,  Temperatur  38,1  "  bei  gutem  Allgemeinbefinden,  nur  heftige  Schmerzen, 
Morphiuminjektion.  14.  IV.  37,2,  38,2.  Morphiuminjektion,  dabei  gutes  Befinden. 
15.  IV.  37,5,  abends  39,3.  Morphiuminjektion.  Allgemeines  Befinden  gut.  16.  IV.  37,5, 
38,5.  Vom  17.  IV.  sinkt  die  Temperatur,  Schmerzen  hören  auf.  Die  Heilung  setzt  rapid 
ein.  Am  20.  IV.  ist  das  Kopfgeschwür  und  die  Stelle  am  Oberschenkel  fast  heil,  die 
Ulzerationen  des  Penis  reinigen  sich  und  verkleinern  sich.  Am  9.  V.  ist  alles  restlos 
heil,  so  daß  Patient  nicht  mehr  im  Krankenhaus  zu  halten  ist.  Am  20.  V.  war  die 
Narbe  am  Penis  am  oberen  Rand  erodiert,  da  Patient  sie  offenbar  ganz  vernach- 
lässigt hatte. 
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Patient  hat  sich  auffallend  erholt.  Körpergewicht  6.  IV.  50,5,  am  16.  IV.  50, 
23.  IV.  48,5,  30.  IV.  50,  7.  V.  51,3  kg. 

Ueber  den  späteren  Verlauf  ist  zu  berichten: 

Während  die  übrigen  Narben  derb  und  gut  blieben,  kam  es  nach  drei  Wochen 
am  Penis  doch  wieder  zum  Zerfall  der  Narbe,  gleichzeitig  aber  schwoll  das  untere 
Radiusende,  das  schon  früher  krank  war,  schmerzhaft  an,  und  es  bildete  sich  eine  ganz 
kleine  Nekrose  am  harten  Gaumen  hinter  dem  ersten  rechten  Schneidezahn.  Eine  zweite 
Injektion  von  0,5  neutraler  Suspension  subkutan  am  27.  VI.  brachte  die  Heilung  sofort 
in  Gang,  so  daß  der  Knochen  schnell  schmerzlos  wurde  und  zu  fast  normaler  Dicke 
zurückkehrte  und  der  Penis  bis  auf  eine  gut  granulierende  Stelle  an  der  Spitze  mit 
derber  Narbenhaut  bedeckt  ist. 

Da  diese,  was  sich  leicht  aus  dem  Mangel  an  verfügbarer  Haut  erklärte,  nicht 
weiter  heilte,  schwankte  ich,  ob  ich  eine  operative  Deckung  vornehmen  sollte;  da  eine 
solche  aber  bei  der  ausgedehnten  Narbe  einen  sicheren  Erfolg  nicht  versprach,  injizierte 
ich  am  8.  VIII.  nochmals  0,5  neutrale  Suspension  subkutan,  worauf  die  volle  Heilung 
aller  Läsionen  eintrat.  Eine  schädliche  Wirkung  auf  den  Sehnerven  wurde  durch  diese 
drei  Injektionen,  trotzdem  Patient  früher  Atoxylkuren  durchgemacht  hatte,  nicht  beob- 
achtet. Patient  ist  jetzt  arbeitsfähig  und  die  Heilung  hält  stand.  Die  anfänglich  nega- 
tive Wassermannsche  Reaktion,  die  sich  noch  eine  ganze  Zeit  nach  der  ersten  Injektion 
negativ  hielt,  ist  zwei  Monate  nach  der  ersten  Injektion  stark  positiv  geworden,  um 
dann  nach  der  zweiten  Injektion  wieder  schwächer  und  bis  jetzt  dauernd  negativ  zu 
werden.     Patient  arbeitet  wieder. 

Ebenso  sicher  beweisend  für  die  eminente,  den  bisher  bekannten 
Mitteln  überlegene  Wirksamkeit  des  neuen  Präparates  war  folgende 
Beobachtung: 

Die  25jährige  Arbeiterin  Flora  Sie.  wurde  im  Juli  1905  mit  Lues  infiziert  und 
hat  mehrfach  Schmier-  und  Spritzkuren  in  der  Charite  durchgemacht.  Seit  Jahren 
kann  sie  den  Kot  nicht  halten,  und  sie  wird  in  einem  erbärmlichen  Zustand  am  5.  V.  1909 
auf  meiner  Abteilung  aufgenommen,  mit  ca.  2  cm  tiefen,  stinkenden,  bogenförmig  an- 
geordneten, von  der  hinteren  Kommissur  hoch  hinauf  gegen  die  Nates  ziehenden,  je 
ca.  15  cm  langen,  aus  einzelnen  Ulzerationsherden  bestehenden  Geschwüren;  zum 
Teil  sind  Heilungsvorgänge  in  Form  von  ganz  atrophischen  Narben  kenntlich,  an 
deren  Rand  die  serpiginös  unaufhaltsam  fortschreitenden  Geschwüre  sitzen.  Der  Mastdarm 
ist  stark  infiltriert  und  zeigt  zwei  Strikturen,  für  den  Finger  knapp  durchgängig,  auf 
denen  man  tiefe  Ulzerationen  sieht.  Wassermannsche  Reaktion  -| — | — |-,  Gewicht 
45  kg,  5  Kalomelinjektionen,  wegen  Durchfall  abgesetzt,  zugleich  immer  Jodkali.  Vom 
12.  V.  ab  Schmierkuren.  Inkontinenz  etwas  gebessert;  Körpergewicht  40  kg.  Lokale 
Röntgenbestrahlung  der  Geschwüre.  Am  3.  VII.  auf  ihren  Wunsch  in  wenig  verändertem 
Zustand  entlassen,  aber  am  7.  VII.  1909  wieder  aufgenommen,  weiter  mit  K.-J.  und 
örtlich  behandelt,  da  Hg  schlecht  vertragen  wurde.  Am  4.  V.  erhielt  Patientin  in  einem 
Zustand,  der  etwas  schlechter  war,  als  die  Moulage  zeigt,  0,3  (606),  worauf  schon  nach 
wenigen  Tagen  eine  Reinigung  und  Heilung  der  großen  Geschwüre  begann,  welche 
am  18.  V.  bis  auf  einige  ganz  kleine  Stellen  der  rechten  Seite  vollständig  war. 
Zugleich  haben  sich  die  Erscheinungen  des  Darmes  sehr  gebessert;  die  rektos- 
kopische  Untersuchung  ergibt  nur  noch  eine  kleine  flache  Erosion  an  der  Striktur- 
steile. Das  Allgemeinbefinden  hat  sich  sehr  gehoben;  das  Körpergewicht  ist  stabil 
40  kg    geblieben.     Der   Darm   war  voll    ausgeheilt.     Da    aber    an    den    kleinen   noch 
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erodierten  Stellen  der  Haut  unter  örtlicher  Behandlung  mit  Jodoform,  Kalomel  und 
innerer  Darreichung  von  Jod  keine  Änderung  eintrat,  erhielt  sie  am  12.  VII.  10 
nochmals  0,45  606;  es  trat  sofort  Besserung  ein,  die  volle  Heilung  aber  vollzog 
sich  erst  innerhalb  vier  Wochen.  Die  Patientin  hatte  während  der  früheren  Beobachtung 
stets  eine  negative  Reaktion  gezeigt.  Die  Reaktion  hielt  sich  bei  wiederholten 
Untersuchungen  auch  nach  der  ersten  Injektion  von  0,3  606  am  4.  V.  negativ  bis  zum 
17.  VI.,  also  über  6  Wochen,  am  5.  VII.  erfolgte  ein  Anstieg  bis  zu  einer  Reaktions- 
stärke von  (-| — | — (-).  Am  28.  VII.  war  die  Reaktion  wieder  negativ,  nachdem  sie  vorher 
alle  Stärkegrade  in  kontinuierlicher  Reihe  gezeigt  hatte.  Wiederholte  Untersuchungen 
seit  der  Zeit  ergaben  immer  eine  negative  Reaktion  (cf.  Tafel  VI  u.  VII). 

Durch  diese  und  ähnliche  Beobachtungen  war  die  Überlegenheit 
des  neuen  Mittels  über  die  bisher  bekannten  einwandsfrei  erwiesen  und 
ich  war  daher  berechtigt,  das  jedem  neuen  Mittel  naturgemäß  anhaftende 
Risiko  zu  übernehmen,  zumal  ja  auch  die  wirksame  Quecksilbertherapie, 
besonders  die  mit  unlöslichen  Salzen,  Salizylquecksilber,  Kalomel  und 
vor  allem  Ol.  cinereum,  keineswegs  unbedenklich  ist  und  die  Literatur  eine 
große  Zahl  von  schweren,  auch  tödlichen  Intoxikationen  —  die  sich 
vorher  gar  nicht  berechnen  lassen  —  bei  völlig  korrekter  Anwendung 
aufweist.  (Vergleiche  darüber  Lasserre:  Le  passiv  des  injections 
mercurielles  in  Annales  de  dermatologie  et  de  syphiligraphie,   1908.) 

Am  20.  V.  1910  konnte  ich  unter  Demonstration  von  40  Fällen  in 
der  Freien  Vereinigung  für  Mikrobiologie  die  großen  Heilerfolge  des 
neuen  Mittels  beweisen,  welche  Demonstrationen  ich  am  7.  VI.  im  Rudolf 
Virchowkrankenhaus  und  am  14.  VI.  in  der  Freien  Chirurgenvereinigung 
wiederholte  und  in  einer  Publikation  in  der  Dermatologischen  Zeitschrift 
Bd.  XVII,  Heft  7,  niederlegte.*)  Am  22.  VI.  1910  berichtete  ich  in  der 
Berliner  medizinischen  Gesellschaft  über  80  derartig  behandelte  Fälle, 
unter  Vorführung  zahlreicher  Patienten,  Moulagen  und  Lumierephoto- 
graphien  vor  und  nach  der  Behandlung.  Ich  bewies  dadurch,  daß  auch 
bei  der  allerskeptischesten  Beurteilung  kein  Zweifel  obwalten  konnte,  daß 
das  neue  Mittel  auf  die  Symptome  der  Syphilis  in  allen  ihren  infektiösen 


*)  Vergleiche  meine  Publikationen:  Chemotherapie  der  Syphilis,  Zentralblart  für 
Bakteriologie,  47.  Bd.,  Beiheft,  Referate  1910  (Diskussion  Uhlenhut,  Hoffmann, 
Ehrlich);  Berliner  klinische  Wochenschrift  1910,  Nr.  27):  Über  die  Behandlung  der 
Syphilis  mit  Dioxydiamidoarsenobenzol,  ferner  Deutsche  medizinische  Wochenschrift, 
Nr.  32  (Beobachtungen  an  503  mit  Dioxydiamidoarsenobenzol  behandelten  Krankheits- 
fällen), ebenda  Nr.  37  (Über  Reinjektionen  mit  Dioxydiamidoarsenobenzol)  und  in  Nr.  41 
(Königsberger  Naturforscher-Versammlung),  sowie  meiner  Assistenten  Dr.  Lange  (Zur 
Kenntnis  der  Wassermannschen  Reaktion,  insbesondere  bei  mit  Ehrlichs  606  be- 
handelten Luesfällen,  Berliner  klinische  Wochenschrift,  Nr.  36)  und  Dr.  Sieskind 
(Zusammenfassender  Bericht  über  375  mit  dem  Ehrlich-Hataschen  Präparat  be- 
handelte Fälle,  Münchener  medizinischen  Wochenschrift,  Nr.  39). 
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Formen  mit  einer  Rapidität  und  Gründlichkeit  wirkt,  wie  sie  kein  anderes 
bisher  bekanntes  Mittel  auch  nur  annähernd  aufweist,  betonte  aber 
ausdrücklich,  daß  die  Frage  nach  den  Rezidiven  und  vor  allem 
die  Frage,  ob  das  Mittel  mit  einem  Schlage  die  Syphilis  heilen 
kann,  erst  durch  fort  gesetzte  Beobachtung  gelöst  werden  könne. 

Die  damals  mitgeteilten  Beobachtungen  haben  sich  auch  ferner,  wie 
allseitig  bestätigt  worden  ist,  als  richtig  erwiesen  und  wir  können  jetzt 
als  fast  ausnahmslose  Wirkung  des  Ehrlichschen  Mittels  folgendes  als 
feststehend  ansehen : 

Primäraffekte,  falls  es  sich  um  Erosivschanker  handelt,  sind  oft 
schon  im  Laufe  von  48  Stunden  überhäutet.  Spezifische  Phimosen 
gehen  ohne  jede  operative  Behandlung  nach  der  Injektion  zurücK. 
Weniger  schnell  heilen  die  typischen  Sklerosen,  die  aus  einem  dicken 
Infiltrate  von  Plasmazellen  und  jungen  Bindegewebszellen  bestehen  und 
wo  der  Zutritt  des  Mitttis  zu  den  Spirochäten  erschwert  resp.  ganz 
verhindert  ist.  Wir  haben  in  letzter  Zeit  auf  unserer  Klinik  das  Prinzip, 
die  Initialsklerosen,  soweit  es  tunlich  ist,  entweder  mit  dem  Holländer- 
schen  Heißluftapparat  zu  zerstören  oder  vollständig  zu  exzidieren,  denn 
dadurch  schalten  wir  eine  große  Menge  Spirochätenmaterial  aus,  und 
der  Rest  unterliegt  leichter  der  Einwirkung  des  Mittels.  Dieses  Vor- 
gehen ist  um  so  berechtigter,  als  auch  Hoffmann  in  den  Sklerosen- 
narben noch  jahrelang  nach  der  Infektion  Spirochäten  nachweisen 
konnte.  Vielleicht  würde  es  sich  empfehlen,  nach  dem  Vorgange 
Hallopeaus,  abgesehen  von  der  gewöhnlichen  Injektion,  gleichzeitig 
ganz  geringe  Dosen  subkutan  in  die  Umgebung  des  Primäraffektes  ein- 
zuspritzen. Dies  würde  dann  anzuraten  sein,  wenn  der  Primäraffekt 
gleich  im  Beginn  in  unsere  Beobachtung  kommt,  und  die  Drüsen- 
schwellung in  der  Leistengegend  noch  nicht  so  ausgesprochen  ist. 
Primäraffekte  der  Lippe  verschwinden  mit  einer  auffallenden  Geschwindig- 
keit, wobei  auch  die  Maxillarbubonen  rasch  zurückgehen.  Gangränöse 
Formen  von  Primäraffekten,  denen  eine  Mischinfektion  von  Spirochäten 
mit  Ronaschen  Bazillen  zugrunde  liegt,  heilen  nach  Injektion  mit  606  sehr 
gut,  nachdem  sich  das  gangränöse  Gewebe  abgestoßen  hat  (cf.  Tafel  I). 
Oft  genug  hat  man  bei  Chancre  mixte  Gelegenheit,  zu  sehen,  daß  nach 
Verschwinden  der  typischen  Sklerosen  noch  Geschwüre  vom  Charakter 
des  Ulcus  molle  zurückbleiben,  die  vom  Arsen  nicht  beeinflußt  werden. 

Als  Beispiele  führe  ich  folgende  Fälle  an,  welche  z.  T.  auch  länger 
beobachtet  sind: 

Bertha  M.  ..,  21  Jahre.  Schwächliche  Patientin,  markstückgroßes  schmieriges 
Ulcus    dur.    der    1.    Lab.    major,    kolossales    induratives    Ödem.      Rechte    Lungenspitze 
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Dämpfung  und  Rasselgeräusche.  26.  V.  0,456  (606),  31.  V.  Primär-Affekt  gereinigt, 
Ödem  fast  ganz  geschwunden,  6.  VI.  nur  noch  fünfpfennigstückgroße,  reine  Erosion. 
25.  V.  41,5,  4.  VI.  42  kg,  14.  VI.  43  kg,  heil.  Am  20.  VII.  frei  von  Erscheinungen. 
W.  R.     26.  V.  +  +  +.    2.  VI.  +  +  +  +.     10.  VI.  +  +  +  +.    20.  VII.  negativ. 

C  .  .  .,  25  Jahre.  Kolossaler  Primäraffekt  der  Unterlippe.  Kolossaler  manns- 
faustgroßer Maxillarbubo.  Universelles  papulöses  Syphilid.  23.  IV.  0,3.  30.  IV.  Primär- 
affekt und  Drüsen  auf  die  Hälfte  verkleinert.  18.  V.  völlig  heil,  bis  auf  geringe  Pigment- 
flecke am  Oberschenkel.     Gewicht  7.  V.  69,5,  14.  V.  71,5  kg. 

W  .  .  .,  22  Jahre.  Kolossaler  Primäraffekt  der  Unterlippe,  talergroß,  sehr  zer- 
fallen, apfelgroße  Submaxillardrüsen.  Schmierkur  mit  mäßigem  Erfolg.  21.  V.  0,4  (606). 
2.  VI.  Ulcus  flach,  zehnpfennigstückgroß.  Drüsen  ganz  klein,  zum  Teil  vereitert.  8.  VI. 
Ulcus  fast  heil.  51,5  kg;  4.  VI.  51,5  kg.  15.  VI.  völlig  geheilt.  Im  August  ohne  Er- 
scheinungen. 

In  der  Mehrzahl  der  Fälle  traten  Sekundärerscheinungen  nach 
Heilung  des  Primäraffektes  nicht  auf.  In  anderen  Fällen  kam  es  trotz- 
dem zum  Auftreten  des  Exanthems.  Besonders  bemerkenswert  sind 
folgende  zwei  Fälle: 

Ein  junger  Kollege  mit  zwei  typischen  Sklerosen  im  Sulcus  coronarius  und 
neben  dem  Frenulum,  welche  seit  15.  VII.  bestanden,  bekam  am  13.  VIII.  0,5  606.  Am 
folgenden  Tag  trat  Temperatursteigerung  auf  39°  auf,  welche  sich  durch  den  am  zweiten 
Tage  einsetzenden  Abfall  zur  Norm  und  durch  das  Auftreten  eines  universellen  papu- 
lösen  Syphilids  als  Eruptionsfieber  erwies.  Sowohl  der  Schanker,  wie  das  Syphilid 
heilten  prompt  in  wenigen  Tagen.  Am  21.  X.  ist  alles  heil;  von  der  Sklerose  nichts 
mehr  zu  bemerken,  ebenso  sind  die  indolenten  Leistendrüsen  gänzlich  geschwunden. 
W.  R.  13.  VIII.  — ,  21.  X.   — . 

Die  gleiche  Beobachtung  machte  ich  bei  einer  mit  Primäraffekt  der  Oberlippe 
behafteten  Patientin,  bei  welcher  8  Tage  nach  der  Injektion,  während  der  Schanker 
heilte,  Roseola  auftrat,  die  aber  auch  in  wenigen  Tagen  spontan  heilte. 

Rapid  verschwinden  die  gewöhnlichen  Schleimhautplaques,  oft  in 
24  Stunden,  welche  daher  geradezu  als  Testobjekt  für  die  Wirkung  des 
Mittels  gelten  können.  Vor  allem  schwinden  aber  auch  die  unan- 
genehmen Läsionsgefühle  der  Organe  der  Mundhöhle  wie  mit  einem 
Zauberschlage,  auch  wenn  sie  schon  jahrelang  bestanden  haben.  Dabei 
tritt  diese  Heilung  ein,  auch  wenn  die  Patienten  stark  rauchen.  Als 
Beispiel  sei  nur  folgender  Fall  angeführt: 

K.  55  J.  Vor  1V2  Jahren  infiziert,  20  Spritzen  Hydrarg.  oxycyanat.  Wegen 
Plaques  im  Mund  und  Ulzerationen  der  Zunge  Juni  1909  Schmierkur  in  Nenndorf, 
Jan.  1910  desgleichen,  April-Mai  1910  Protojoduret.  hydr.-Pillen  und  Jodkali.  Die  Zunge 
ist  mit  zahlreichen  Plaques  und  Ulzerationen  bedeckt;  dieselben  sind  nie  geschwunden 
und  haben  dem  Patienten  sehr  große  Schmerzen  verursacht,  so  daß  er  das  Rauchen 
aufgeben  mußte,  nur  noch  weiche  Kost  genießen  konnte  und  wegen  der  Schwellung 
und  Schmerzhaftigkeit  der  Zunge  nur  mühsam  sprechen  konnte.  17.  VIII.  Injektion  0,5  606. 
Schon  am  selben  Tage  kann  Patient  ohne  Anstand  sprechen,  am  nächsten  Tage  ißt  er  ohne 
jede  Beschwerde  Butterbrote  und  in  etwa  8  Tagen  ist  vollständige  Heilung  eingetreten. 
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Die  breiten  Kondylome  der  Genitalien  werden  in  wenigen  Tagen 
trocken  und  überhäuten,  was  von  nicht  zu  unterschätzender  Bedeutung 
für  die  Infektiosität  ist.  Sie  bleiben  dann  noch  einige  Tage  über  das 
Hautniveau  erhaben,  sinken  dann  ein  und  verschwinden. 

Ebenso  gehen  die  makulösen  Syphilide  der  Haut  meist  sehr  schnell, 
oft  schon  nach  Stunden  zurück  (Tafel  XIII);  doch  ist  man  hier  Täuschungen 
durch  den  wechselnden  Blutgehalt  der  Haut  unterworfen  und  sieht  bei 
Abkühlung  derselben  manchmal  verwaschene  Flecke  noch  nach  Tagen 
fortbestehen.  Auch  die  papulösen  Syphilide  schwinden  meist  in  der 
ersten  bis  zweiten  Woche,  manche  auch  erst  in  der  dritten.  Aber 
manchmal  tritt  gerade  hier  eine  nur  mangelhafte  Rückbildung  zutage, 
welche  eine  zweite  Injektion  erforderlich  macht.  Psoriasis  palmaris  plan- 
taris, sowie  Clavi  syphilitici  heilten  gut.  Günstiger  verhalten  sich  die 
pustulösen  und  krustösen  Syphilide,  welche  selbst  bei  großer  Ausdehnung 
in  wenigen  Tagen  abheilen,  auch  wenn  sie  ihren  malignen  Charakter 
durch  Resistenz  gegen  Quecksilbertherapie  dokumentiert  haben.  (Tafel  II, 
III,  IV  u.  V.) 

Marie  H  .  .  .,  24  Jahre.  3.  I.  1910  wegen  universellen  papulösen  Syphilids  bis 
9.  II.  Schmierkur  auf  unserer  Abteilung.  Damals  Opticus  beiderseits  unscharf  begrenzt, 
venöse  Hyperämie.     Neuritis  optica  (Dr.  Fehr). 

Am  13.  IV.  wurde  Patientin  wieder  aufgenommen  wegen  eines  dichten,  am 
ganzen  Körper  verbreiteten  fünf-  bis  zehnpfennigstückgroßen  papulo-krustösen, 
kokardenförmigen  Syphilids.     (Tafel  XI  u.  XII.) 

19.  IV.  0,3  606.  22.  V.  Krusten  heben  sich  ab.  Abheilung  in  2  bis  3  Wochen 
bis  auf  Pigmentierungen.  19.  V.  Gesichtsfeld,  Augenhintergrund  normal.  Bleibt  in 
Beobachtung  bis  8.  VI.  Körpergewicht  23.  IV.  50,  1.  V.  52,2,  15.  V.  54,  20.  V.  54, 
25.  V.  55,5,  4.  VI.  57  kg. 

Grete  H  .  .  .,  18  Jahre.  Januar  1909  Primäraffekt  der  Lippe,  6  wöchentliche 
Schmierkur.  25.  IV.  1910  ulzero-krustöse  Papeln  am  Rücken,  Nates,  Labien.  (Spirochäten 
zahlreich.)  Auf  dem  Kopf  zweimarkstückgroße,  bis  auf  die  Galea  reichende  Ulzerationen. 
Nach  112  g  Ugt.  einer,  sind  letztere  nur  etwas  reiner  und  verkleinert;  auch  die  anderen 
Effloreszenzen  etwas  kleiner,  aber  durchaus  nicht  heil.  26.  V.  606  0,45.  31.  V.  Efflores- 
zenzen  heil;  von  den  beiden  Kopfgeschwüren  eines  heil;  das  zweite  war  noch  ganz 
oberflächlich,  7.  VI.  ganz  heil.     Körpergewicht  29.  V.  53,  7.  VI.  54  kg. 

Schnell  heilen  auch  die  gegen  Quecksilber  sehr  resistenten 
mikropapulösen  und  lichenoiden  Exantheme.     (Tafel  VIII  u.  IX.) 

Ida  H.,  20  Jahre  alt.  Vor  8  Wochen  Ulcus  lab.  pud.  Jetzt  sehr  dichtgedrängtes 
universelles,  sehr  derbes,  mikropapulöses,  lichenoides  Exanthem.  Sclerad.  universal., 
Angina    spec,  Plaques  der  Zunge.     Papeln  der  großen  Labien. 

19.  IV.  606  0,3.  22.  IV.  deutliche  Involution.  26.  V.  Papeln  heil,  deutlicher 
Rückgang  des  Exanthems,  Plaques  heil.  Die  Rückbildung  schritt  stetig  fort,  so  daß  nur 
noch  kleine  Pigmentierungen  im  und  unter  dem  Niveau  der  Haut  nach  3  Wochen  vor- 
handen waren 
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Die  eigentliche  Domäne  des  neuen  Mittels  aber  bilden  die  ulzerösen 
malignen  Formen  der  Syphilis  der  Haut  und  der  Schleimhäute  (Tafel  XIV). 
Aus  der  großen  Zahl  der  Fälle  seien  als  Beispiele  folgende  angeführt: 

Patient  H.  E.,  25  Jahre  alt.  Anfangs  Dezember  1909  Schanker  am  Penis. 
Januar  1910  Ausbruch  eines  pustulösen  Exanthems.  In  Chemnitz  Spritzkur  (9  Hg.  sal.- 
Spritzen)  ohne  großen  Erfolg.  Mitte  Mai  Behandlung  mit  Packungen  und  elektrischen 
Bädern.  Danach  Verschlimmerung  des  Zustandes,  Entwicklung  von  ausgedehnten 
Ulzerationen.  Jodoformsalbe,  Sonnenbäder,  homöopathische  Kuren  ohne  jeden  Erfolg. 
Aufnahme  im  Virchow-Krankenhaus  am  19.  VIII.  1910.  Die  Haut  des  ganzen  Körpers 
übersät  mit  braunroten  Effloreszenzen  von  Linsen-  bis  Handtellergröße,  bestehend  aus 
großen  Ulzerationen,  die  mit  konzentrisch  angeordneten  austernschalenartigen  Borken 
besetzt  sind.  Auf  der  Kopfhaut  tiefgreifende,  bis  an  die  Galea  reichende  Ulzera,  der 
linke  Nasenflügel  durch  ein  mit  Krusten  belegtes  Ulcus  beinahe  zerstört.  Drüsen- 
schwellung fast  nicht  zu  konstatieren.  Auf  der  linken  Seite  des  Penis  eine  längliche, 
etwas  ovale,  2 — 3  cm  lange  Schankernarbe.  —  Alle  Krusten  wurden  vorerst  durch 
mazerierende,  keratolytische  Mittel  und  Bäder  entfernt.  Am  20.  VIII.  Injektion  von 
0,50  606.  Nach  drei  Tagen  stellte  sich  bereits  die  Wirkung  ein;  die  Geschwüre  begannnen 
vom  Rande  her  zuzuschießen  und  am  1.  IX.  sind  alle  Geschwüre  überhäutet. 
Das  Allgemeinbefinden  des  Patienten  hat  sich  bedeutend  gehoben;  Zunahme  des  Körper- 
gewichtes 14  Pfund  vom  Tage  der  Injektion  ab  bis  zum  22.  IX.  10.  (cf.  die  beiden 
umstehenden  Abbildungen.) 

Minna  La.  .  .  .,  23  Jahre,  wurde  vom  17.  II. — 1.  IV.  1910  auf  unserer  Abteilung 
wegen  Lues  I/II  mit  Schmierkur  behandelt.  Ende  April  erschienen  bei  ihr  wieder 
Ausschläge,  und  am  6.  V.  wurde  sie  mit  tiefen,  ulcero-krustösen  zehnpfennigstück-  und 
darüber  großen  Effloreszenzen  im  Gesicht  und  am  Körper  wieder  aufgenommen.  Zugleich 
zeigten  die  gesamten  Rachenorgane  tiefe,  schmierig  belegte  Ulzeration,  und  besonders 
das  Zäpfchen  war  an  seiner  Basis  beiderseits  zerstört,  so  daß  es  nur  noch  an  einem 
Stiel  in  der  Mitte  hing  und  sein  Verlust  innerhalb  weniger  Tage  sicher  bevorstand. 
Patientin  hat  schon  tagelang  der  Schmerzen  halber  nicht  schlucken  können,  und  auch 
die  Atmung  war  wesentlich  behindert.  Am  10.  V.  Injektion  (606)  0,4.  Schon  nach  zwei 
Tagen  gingen  die  Beschwerden  kolossal  zurück;  am  18.  V.  war  der  Rachen  voll  aus- 
geheilt, das  Syphilid  benarbt.     Jetzt  bestehen  nur  noch  Pigmentflecke. 

Arthur  P.  .  .  .,  23  Jahre.  Vor  7  Monaten  Primäraffekt;  vier  Wochen  später 
Ausschlag;  vom  28.  XI.  1909  bis  Mitte  März  1910  Spritzkur  (Hydr.  sal.  und  Calomel 
35  Spritzen).  Seit  3  Monaten  Gelenkschmerzen  in  beiden  Kniegelenken.  Am  5.  V.  1910 
kam  Patient  im  Zustand  höchster  Entkräftung  auf  unsere  Abteilung.  Pat.  war  zum 
Skelett  abgemagert,  die  Haut  von  fahler  Leichenblässe,  das  Gesicht  einem  Totenkopf 
ähnlich  mit  höchst  schmerzlichem  Ausdruck.  Überall  im  Gesicht  und  am  Körper  zehn- 
pfennig-  und  darüber  große,  mit  Krusten  besetzte,  durch  die  ganze  Haut  bis  aufs  Unter- 
hautzellgewebe reichend  Ulzerationen  neben  Narben.  Aashafter  Gestank  aus  der  Nase, 
in  welcher  das  Septum  perforiert,  die  linke  untere  Muschel  und  der  Vomer  im  Abstoßen 
begriffen  war.  Ausgedehnte  Ulzerationen  im  Nasenrachenraum,  welche  auch  das 
Zäpfchen  in  seiner  linken  Hälfte  zum  Zerfall  gebracht  haben.  Patient  kann  wegen  der 
großen  Schmerzhaftigkeit  gar  nicht  schlucken  und  muß  mit  Schlundsonde  und  Nähr- 
klystieren  erhalten  werden.  Puls  sehr  klein  und  von  schlechter  Spannung,  120  und  mehr. 
Wir  wagten  nicht,  die  Einspritzungen  zu  machen,  doch  als  unter  Jodipininjektionen 
stetige  Verschlimmerung  eintrat  und  wir  das  Ende  in  absehbarer  Zeit  erwarteten,   inji- 
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zierten  wir  am  21.  V.  0,4.  Keine  Temperatursteigerung,  mäßige  Schmerzen.  Schon 
nach  2 — 3  Tagen  deutliche  Besserung  des  Allgemeinbefindens.  26.  V.  überall  deutlich 
beginnende  Heilung.  30.  V.  Zäpfchen  heil.  Ulcera  in  vollster  Heilung,  teils  ganz 
abgeheilt.  Das  kranke  knöcherne  Nasengerüst  hat  sich  in  toto  ausgestoßen,  Fötor 
geschwunden.  Jetzt,  7.  VI.,  hat  sich  Pat.  sehr  erholt,  fängt  an,  selbst  zu  schlucken 
und  kann  schon  umhergehen.  Körpergewicht  21.  V.  41,5,  28.  V.  41,5,  5.  VI.  42,5, 
20.  VI.  49  kg. 

H.  .  .  .,  35  Jahre,  Kassenbote  (ophthalmologische  Station  des  Herrn  Dr.  Fehr). 
Sehr  herabgekommener  Mann.  Inf.  Ende  1909.  8.  I.  1910  wegen  Schanker  12  Spritzen, 
12  Flaschen  K.-J.  Im  März  kolossale  Schwäche,  beginnende  Ulzeration  im  Rachen. 
Schwitzkur.  Aufgenommen  am  3.  V.  mit  essentieller  Schrumpfung  der  Bindehaut. 
Zahlreiche  impetiginöse  Syphilide  der  Kopfhaut.  Krustöse  ulzeröse  Syphilide  überall 
im  Gesicht,  Rumpf  und  Extremitäten  zerstreut.  Im  Rachen  ist  die  Uvula  völlig  verloren 
gegangen,  die  restierenden  Rachenorgane  sind  sehr  infiltriert  und  geschwollen  und 
stellen  an  ihren  freien  Teilen  mit  schmierigem  Belag  versehene  Ulzerationsflächen  dar. 
Albuminurie.  24.  V.  606  0,4.  Nach  6  Tagen  alles  gereinigt,  Syphilide  in  vollster 
Heilung.  Patient  fühlt  sich  wohl  und  beginnt  zu  schlucken  und  aufzustehen.  13.  VI. 
alles  heil.     Albumen  geschwunden.     Körpergewicht  29.  V.  50  kg,  20.  VI.  52,5  kg. 

Wegen  auftretender  Schwellung,  Schmerzhaftigkeit  je  einer  Tibia,  wurden  diese 
beiden  schwersten  Formen  maligner  Lues  am  26.  Juli  0,5  reinjiziert.  Bei  Beiden  trat 
schneller  Erfolg  ein.  Der  erstere  ist  am  25.  X.  voll  geheilt,  hat  aber  noch  positive  W.-R. 
Der  zweite  hat  nochmals  jetzt  einen  periostalen  Herd  am  unteren  Ende  des  Oberarms 
bekommen. 

Es  zeigte  sich  schon  hier,  wie  dies  konstante  Regel  zu  sein  scheint, 
die  eminente  Wirkung  des  Mittels  bei  Periostitis  und  den  kolossalen, 
die  Kranken  zur  Verzweiflung  führenden  Knochenschmerzen. 

Ein  sehr  sensibler  Patient,  der  seit  fünf  Jahren  daran  gelitten,  und  alle  möglichen 
Kuren  gebraucht  hatte,  hatte  starke  Auftreibungen  am  distalen  Ende  der  Ulna,  welche  im 
Röntgenbild  (s.  S.  23)  starke  Perostitis,  sowie  ein  tiefes  Knochengeschwür  zeigte;  trotzdem 
ihn  die  intraglutäale  Injektion  stark  schmerzte,  gab  er  an,  daß  er  nach  fünf  Jahren 
in  der  Nacht  nach  der  Injektion  zum  ersten  Male  volle  Ruhe  gehabt  hätte.  Ein 
zweiter  Patient,  der  einer  starken  Quecksilberkur  und  einer  Arsacetinkur  nicht  weichende, 
schwere,  nodöse  Hautsyphilide  hatte,  gab  an,  daß  er  seit  l1  2  Jahren  so  starke 
nächtliche  Schmerzen  in  den  Tibien  gehabt  habe,  daß  er  durch  heftigstes  Zu- 
sammenbeißen der  Zähne  sich  diese  lädiert  härte;  er  hätte  früher  einen  sehr  schweren, 
sehr  schmerzhaften  Gelenkrheumatismus  gehabt,  doch  wären  die  damaligen  Schmerzen 
mit  den  Dolores  osteocopi  gar  nicht  zu  vergleichen  gewesen.  In  der  zweiten  Nacht 
war  er  schmerzfrei!  Ein  dritter  Patient  von  herkulischem  Bau  hatte  sich  in  den  Tropen 
vor  acht  Jahren  Syphilis  und  Malaria  geholt;  er  hatte  fortgesetzt  antisyphilitische  Kuren 
mit  Quecksilber  und  Jod,  auch  einmal  mit  Atoxyl  durchgemacht,  litt  aber  trotzdem  an 
Knochenauftreibungen  am  Schädel  von  solcher  Schmerzhaftigkeit,  daß  er  täglich  3  g  (!) 
Morphium  injizierte.  Schon  in  der  Nacht  nach  der  Injektion  hörten  die  Schmerzen 
völlig  auf,  so  daß  er  am  zweiten  Tage  ohne  Erlaubnis  die  Rennbahn  in  Hoppegarten 
besuchte  und  sein  Morphiumquantum  selbst  herabzusetzen  begann.  Ein  kleinapfel- 
großes  Gumma  mit  typischem  Sitz  am  Sternoclaviculargelenk  war  in  2  Tagen  voll- 
kommen resorbiert. 
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Man  kann  dieses  plötzlich  zu  einer  bestimmten  Stunde  einsetzende 
Aufhören  der  Schmerzen  nur  durch  eine  Abtötung  der  Spirochäten  er- 
klären, da  ja  das  auffällige  Auftreten  der  Knochenschmerzen  in  der 
nächtlichen  Ruhe  kaum  anders  als  eine  biologische  Aeußerung  der 
Parasiten  zu  deuten  ist. 
Viszerale  Von  viszeraler  Lues  ist  besonders  folgender  Fall,  der  längere  Zeit 

Lues-      beobachtet  werden  konnte  erwähnenswert. 

Friedrich  K  .  .  .,  30  Jahre,  wurde  vom  2.  III. — 10.  IV.  wegen  einer  sofort  papulo- 
ulzerös  aufgetretenen  Syphilis,  die  schon  ambulant  mit  Hg  behandelt  war,  auf  der  Station 
des  Prof.  Buschke  mit  Schmierkur,  Jodkali  und  Arsen  behandelt.  Er  trat  später  in 
homöopathische  Behandlung  und  war  vom  11.  III. —  30.  IV.  1910  wieder  hier  im  Kranken- 
haus auf  der  Station  von  Prof.  Buschke  wegen  eines  zweimarkstückgroßen  Geschwürs 
am  Rücken,  ähnlicher  Effloreszenzen  hinter  den  Ohren  und  auf  dem  Kopf,  Auftreibung  des 
Schienbeins,  hühnereigroßem  Tumor  des  linken  Hodens;  dabei  bestand  bei  dem  herunter- 
gekommenen Patienten  Fieber  von  39°.  Unter  Schmierkur  Besserung  der  Erscheinungen. 
Am  12.  IV.  trat  ein  Anfall  von  Schlottern  des  Unterkiefers  und  Unfähigkeit,  zu  sprechen, 
auf.  Ähnliche  Anfälle  sollen  im  letzten  Jahr  schon  öfter  vorgekommen  sein.  Patient  wird 
am  30.  IV.  gebessert  entlassen.  8  Tage  später  trat  der  Ausschlag  wieder  auf,  und  sein 
Arzt  (Dr.  Adler)  schickte  ihn  ins  Krankenhaus,  weil  er  Hg  nicht  vertrug  und  das 
verordnete  Levico  nicht  viel  wirkte.  Außer  den  beschriebenen  Erscheinungen  Kopf- 
schmerzen und  starke  Druckempfindlichkeit  des  Schädels.  Am  21.  V.  606  0,405.  Die 
Temperatur  steigt  auf  39,3°;  am  28.  V.  alle  Geschwüre  völlig  heil.  Hoden  am  5.  VI. 
von  normaler  Größe  und  Konsistenz.  Schwindel  völlig  geschwunden,  ebenso  Druck- 
empfindlichkeit des  Schädels.     Körpergewicht  16.  V.  65,  3.  VI.  66  kg. 

Das  gute  Befinden  hielt  an;  der  Patient,  welcher  von  einem  Arzt 
als  dauernd  arbeitsunfähig  ausgeschrieben  worden  war,  ist  auch  jetzt 
(September)  frisch  und  arbeitsfähig,  hat  25  Pfund  an  Gewicht  zugenommen. 
Wegen  noch  bestehender  Wassermannscher  Reaktion  wird  eine  zweite 
Injektion  vorgenommen. 

Zwei  andere  Fälle  von  Epilepsie  nach  Lues  verloren  ihre  Anfälle, 
blieben  aber  nicht  lange  genug  in  Beobachtung.  1  frische  periphere 
Fazialisparese  im  Sekundärstadium  heilte  in  wenigen  Tagen,  1  Trochlearis 
und  1  Abduzensparese  (Rezidiv  nach  Injektion  von  606)  heilten  bezw. 
besserten  sich  sehr  schnell. 

Frühikterus,  sowie  einen  schon  lange  bestehenden  Icterus  specific, 
sah  ich  in  wenigen  Tagen  schwinden. 

Syphilitische  Wucherungen  des  Kehlkopfes,  welche  so  hohe  Atem- 
beschwerden und  Stridor  hervorgerufen  hatten,  daß  der  Patient  auf  die 
Station  des  Herrn  Geheimrat  Hartmann  zur  Vornahme  der  Tracheotomie 
gelegt  war,  schwollen  schnell  ab  und  hinterließen  nur  noch  massige 
Infiltrate,  welche  nach  vier  Wochen  mit  einer  zweiten  Injektion  behandelt 
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wurden.  Ein  Larynxödem,  wie  wir  das  anfangs  fürchteten,  trat  nicht 
auf.  Zwei  Fälle  von  zerebraler  Lues  mit  Tumorbildung  vertrugen  trotz 
schwerer  Symptome,  ebenso  wie  zwei  Fälle  von  frischer  und  ein  Fall 
von  einige  Wochen  alter  luetischer  Apoplexie,  den  Eingriff  vorzüglich, 
und  die  drei  letzten  Fälle  wiesen  sehr  deutliche  Besserung  auf.  Wie 
schnell  und  gut  das  Mittel  auf  syphilitische  Prozesse  im  Hirn  wirken 
kann,  mag  folgender  Krankheitsbericht  eines  gebildeten,  sehr  gut  be- 
obachtenden Patienten  beweisen,  dessen  Augenbefund  von  Herrn  Fehr 
fortlaufend  geprüft  wurde. 

E.  H.,  35  Jahre  alt,  Buchhalter,  1899  Infektion,  fast  l/2  Janr  mit  Hg-Injektionen 
behandelt.  1904  Doppeltsehen  rechts,  Abduzenslähmung,  von  erster  Autorität  als  sehr 
hochgradig  erklärt,  mit  Prismen  von  6,  8  und  10  Basis  behandelt  und  geheilt.  April  1907 
trat  die  Abduzensparese  wieder  auf  und  besserte  sich  auf  die  gleiche  Behandlung.  Pat. 
schildert  selbst:  „Im  Frühjahr  1908  beobachtete  ich  eine  Verschlechterung  der  Sehkraft  des 
rechten  Auges,  das  linke  blieb  vorzüglich.  Geheimrat  S.  konstatierte  Pupillenstarre.  Eine 
Jothion-  und  Sajodinkur  wurde  schlecht  vertragen.  Die  Sehkraft  des  rechten  Auges 
besserte  sich  nicht.  Im  Gegenteil,  Zeitungsdruck  erschien,  wenn  ich  das  linke  Auge 
zuhielt,  wie  Diamantschrift  und  dabei  noch  verschwommen.  Ich  wurde  mutlos  und 
wollte  mit  dem  linken  Auge  weiter  arbeiten,  solange  es  eben  ging,  um  dann  selbst 
ein  Ende  zu  machen,  wenn  ich  auch  die  Sehkraft  des  linken  Auges  einbüßen  würde, 
das  durch  die  starke  Beanspruchung  ebenfalls  schlechter  wurde. 

Ich  habe  meinen  die  Augen  sehr  anstrengenden  Beruf  niemals  unterbrochen  und 
die  letzten  l'/2  Jahre  ausschließlich  mit  dem  linken  Auge  gearbeitet. 

Am  21.  VI.  wurde  beiderseits  reflektorische  Pupillenstarre,  aber  bei  Akkommodation 
prompte  Reaktion  festgestellt  (Dr.  Fehr),  beiderseits  leichte  Abduzensschwäche,  rechts 
größer  als  links,  sonst  Motilität  gut. 

Am  5.  VII.  1910  wurde  0,55  606  injiziert. 

Am  8.  VII.  1910  Pupillenreaktion  auf  Lichteinfall  spurweise  vorhanden. 

Am  10.  VII.  1910  konnte  ich  persönlich  keine  Besserung  wahrnehmen.  Der 
erstaunliche  Umschwung  vollzog  sich  in  der  Nacht  vom  10.  zum  11.  VII.  Ich 
konnte  am  11.  Juli  sowohl  Zeitungsschrift  als  auch  Gebäudekonturen  ziemlich 
klar  erkennen. 

Am  11.  VII.  1910  Pupillenreaktion  auf  Licht  deutlich. 

Am  15.  VII.  1910  Pupillenreaktion  sehr  träge,  aber  deutlich  vorhanden 
(ohne  Licht!),  Augengrund  normal. 

Ich  sehe  heute  mit  dem  linken  Auge  vorzüglich,  mit  dem  rechten  in  die  Ferne 
ziemlich  scharf,  in  der  Nähe  kann  ich  Zeitungs-  und  geschriebene  Schrift  deutlich  lesen, 
wenn  auch  das  Auge  dabei  etwas  angestrengt  wird  und  die  Schriftkonturen  noch  einen 
kleinen  Schatten  aufweisen.  Ich  beobachte  aber  täglich  noch  eine  Besserung,  da  die 
Injektion  am  5.  erfolgte  und  heute  erst  der  17.  VII.  ist." 

Natürlich  hängt  der  Erfolg  davon  ab,  ob  noch  syphilitische  Infiltrate 
oder  schon  degenerative  Prozesse  vorliegen.  Ausgedehntere  Beob- 
achtungen in  dieser  Hinsicht  liegen  besonders  von  Alt,  F.  Lesser, 
Treupel,   Gennerich  u.  a.  vor,  welche  weiter  unten  berichtet  sind. 


26 


Auge.  Die  Augenuntersuchungen  wurden  teils  durch  Dr.  Fehr,  teils  durch 

Dr.  Seeligsohn  vorgenommen.     Der  Letztere  berichtet  folgendes: 

Unter  250  Fällen,  die  vor  der  Injektion  von  Herrn  Dr.  Seeligsohn 
ophthalmologisch  untersucht  wurden,  waren: 

I.      12  primäre      I 

II.  124  sekundäre    Syphilis, 

III.  77  tertiäre 

IV.  34  metasyphilitische  Erkankungen, 
V.       3  hereditär-syphilitische  Kinder. 

I.  In  allen  primären  Fällen  reagierten  die  Pupillen  prompt,  eine 
Roseola  iridis  (Krückmann)  war  weder  in  I  noch  in  II  nachzuweisen. 
Abgesehen  von  Refraktionsanomalien,  alten  Hornhautnarben,  war  der 
Augenspiegelbefund  normal,  die  Sehschärfe  dementsprechend. 

II.  Von  den  124  sekundären  Fällen  waren  in  108  keine  spezifischen 
Veränderungen  vorhanden.     Dagegen  war  in: 

6  Fällen  Pupillendifferenz  mit  erhaltener  Pupillenreaktion;  meist 
vier  oder  sechs  Monate  bis  ein  Jahr  nach  der  Infektion; 

1  Fall  Pupillendifferenz  und  einseitige  Lichtstarre; 

2  Fällen    beiderseitige    Lichtstarre,    während    die    Reaktion    auf 
Akkommodation  erhalten  war; 

1   Fall   Gefäßveränderungen    in   der  Netzhaut  nach  zweijähriger 

Krankheit; 
1  Fall  frische  Chorioiditis  peripherica  luetica; 
1     „  „  „  centralis 

1  „  „        Iridocyclitis  papulosa; 

2  Fällen  starke  Chorioiditis  centralis  myopica. 

III.  Von  den  77  tertiären  Fällen  war  bei  58  der  Augenbefund  ohne 
spezifische  Veränderung.     Dagegen  waren  in: 

15  Fällen  Störungen  der  Pupillenreaktion  wie  Pupillendifferenz, 
reflektorische  Pupillenstarre  oder  starke  Herabsetzung  der 
Reaktion  auf  Licht,  z.  T.  noch  mit  Erhaltensein  der  Reaktion  auf 
Akkommodation.  Zwei  dieser  Fälle  waren  seit  mehreren  Jahren 
kompliziert  mit  Ophthalmoplegia  incompleta,  in  einem  derselben 
wies  das  andere  Auge  noch  Ophthalmoplegia  totalis  auf; 
je  einmal  waren  Veränderungen  der  Netzhautgefäße,  periphere 

Chorioiditis,  Residuen  einer  Iritis  vorhanden; 
1  Fall  zeigt  auf  einem  Auge  komplette,  auf  dem  anderen  pro- 
gressive Atrophia  nervi  optici. 
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IV.  Von  den  34  metasyphilitischen  Kranken  hatten: 

30  Tabes  dorsalis; 
4  Paralysis  incip.  resp.  im  Stadium  der  Remission. 

Von  den  30  Fällen  von  Tabes  boten  die  meisten  mehr  oder  minder 
das  typische  Bild  der  Krankheit;  nur  in  4  Fällen,  davon  2  im  ersten 
Stadium,  war  die  Pupillenreaktion  erhalten,  in  allen  übrigen  war  die 
Reflexempfindlichkeit  für  Licht  aufgehoben  oder  sehr  abgeschwächt,  in 
11  Fällen  auch  die  für  die  Akkommodation  erloschen,  in  19  Fällen  war 
auch  Pupillendifferenz  vorhanden. 

Die  Sehschärfe  war  in  allen  Fällen,  abgesehen  von  den  Refraktions- 
anomalien, normal.  Dreimal  war  eine  Augenmuskellähmung,  in  einem 
Fall  eine  komplette,  in  einem  zweiten  eine  beginnende  Atrophia  nervi 
optici  vorhanden,  in  einem  dritten  hatte  das  eine  Auge  komplette,  das 
andere  progressive  Atrophia  nervi  optici. 

Von  den  4  Fällen  von  Paralysis  war  der  Augenbefund  des  einen, 
ganz  frischen  Falles  normal,  der  zweite  hatte  sehr  herabgesetzte  Pupillen- 
reaktion, der  dritte  beginnende  Pupillendifferenz,  der  vierte  beginnende 
Atrophia  nervi  optici  (E.  H.,  Krankengeschichte). 

V.  Von  den  drei  Fällen  hereditärer  Lues,  die  sämtlich  an  Keratitis 
parenchymatosa  erkrankt  waren,  entzog  sich  der  eine  Fall  der  augen- 
ärztlichen Beobachtung,  über  die  beiden  anderen,  M.  L.  und  A.  G.,  wird 
nachher  ausführlich  berichtet. 

In  sieben  Fällen  waren  die  Patienten  vorher  mit  Atoxyl,  Arsacetin 
und  anderen  Arsenpräparaten  behandelt  worden.  In  keinem  Falle  trat 
nach  der  Injektion  irgendeine  Änderung  des  Augenbefundes  ein. 

Bei  keinem  der  Fälle,  die  bezüglich  ihrer  Pupillenreaktion  kürzere 
oder  längere  Zeit  nach  der  Injektion  wieder  geprüft  wurden,  war  eine 
Änderung  zu  verzeichnen,  lichtstarre  Pupillen  blieben  lichtstarr,  auch 
die,  allerdings  seit  mehreren  Jahren  bestehenden  Augenmuskellähmungen 
blieben  unverändert. 

Dagegen  sahen  Fehr  und  Seeligsohn  bei  Episkleritis  und  Iritis 
sehr  günstige  Beeinflussungen.  Erwähnenswert  ist  der  folgende  Fall 
von  Iritis  papulosa: 

Elise  H.,  31  Jahre,  Verkäuferin,  seit  5  Jahren  steril  verheiratet,  bemerkte  Ende 
Februar  1910  Schmerzen  im  Halse.  3.  III.  konstatierte  Dr.  Nast:  Ulcus  an  der  rechten 
Tonsille,  indolente  Schwellung  der  Submaxillardrüsen  (Primäraffekt).  Da  Wassermann 
positiv,   Inunktionskur.     19.  IV.     Trotz    125  g  Ung.  ein.   neue  Ulcera    neben   der  Uvula 
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und  Schmerzen  beim  Schlucken.  Unter  Jodkali  allmähliche  Besserung  der  Hals- 
beschwerden. Keine  Roseola.  Am  23.  VI.  kam  Patientin  in  die  Sprechstunde  von 
Dr.  Seeligsohn  und  klagte  über  Schmerzen  und  schlechtes  Sehen  im  rechten  Auge. 
Status  praes.:  Starke  pericorneale  Injektion,  Cornea  matt,  Pupille  eng,  Iris  vaskularisiert, 
im  Pupillargebiet  graue  Masse.  Iridocyclitis.  Receptio  in  die  Privatklinik.  Therapie: 
5  mal  täglich  Atropin,  Ung.  ein.  3,0.  28.  VI.  Cornea  etwas  klarer,  Pupille  nur  wenig 
weiter,  die  graue  Exsudatmasse  im  Pupillargebiet  noch  größer.  Lichtschein  und  Pro- 
jektion prompt.  3.  VII.  Allmähliche  Resorption  des  Exsudates,  welches  vom  Rande  her 
kleiner  wird.  Ung.  ein.  4,0.  7.  VII.  Exsudat  zum  großen  Teil  resorbiert,  lateral  noch 
ein  grauer  Fleck,  medial  ringförmige  Trübung,  Pupille  etwas  weiter.  Im  oberen 
Kamnierwinkel  ein  kleiner  rotgefärbter  Tumor  sichtbar.  Bisher  42  g  Ung.  ein.  Jod- 
kali 15,0:200,0  3  mal  tägl.  einen  Eßlöffel  per  anum.  10.  VII.  Pericorneale  Injektion 
stärker,  Iris  noch  vaskularisiert,  Exsudat  viel  kleiner.  Der  Tumor  ragt  bis  zur  Mitte 
per  Iris  hervor.  Kein  roter  Reflex,  Lichtschein  und  Projektion  prompt.  14.  VII.  Peri- 
corneale Injektion  erheblich  stärker,  Cornea  wie  chagriniert,  zahlreiche  in  Dreiecks- 
form angeordnete  Flecke  auf  der  Descemetis,  Pupille  mittelweit,  Iris  stärker 
vaskularisiert,  noch  zahlreiche  Synechieen.  Der  Tumor  ist  weiter  gewachsen  und 
ragt  mit  ovalem  konvexem  Rande  bis  zum  Pupillarrande.  Das  Exsudat  auf  der 
Vorderkapsel  der  Linse  nur  noch  angedeutet,  dagegen  heute  kleines  Exsudat  am 
Boden  der  Vorderkammer.  Bisher  60  g  Ung.  ein.  und  2  Injektionen  von  Hydr.  salicyl. 
Aussetzen.  15.  VII.  Arsenobenzolinjektion.  16.  und  17.  VII.  Das  kleine  Exsudat 
am  Boden  der  Vorderkammer  resorbiert,  sonst  Status  idem.  18.  VII.  Der  Tumor 
ist  heute  etwas  kleiner.  20.  VII.  Beschläge  auf  der  Descemetis  auch  im  oberen 
Teile,  Irisvaskularisation  geringer.  Der  Tumor  ist  nur  noch  angedeutet.  21.  VII.  Der 
Tumor  ist  heute  verschwunden.  Patientin  zählt  Finger  in  ]  ,  m.  27.  VII.  Injektion 
etwas  geringer,  Exsudat  auf  der  Vorderkapsel  ganz  verschwunden,  Finger  in  4 — 5  m. 
4.  VIII.  Injektion  geringer,  Beschläge  auf  der  Descemetis  viel  feiner,  Iris  nicht  vasku- 
larisiert, Zeichnung  deutlich,  zahlreiche  Sychenieen  der  mittelweiten  Pupille.  Papille 
verschwommen  sichtbar,  Glaskörpertrübungen.  Vis.  Ve-  Schwitzkur.  12.  VIII.  Beschläge 
sehr  fein,  Glaskörpertrübungen,  Papille  verschleiert  sichtbar.  Vis.  c  36  -f-  3,0 : 6 ',,. 
13.  VIII.  gebessert  entlassen.  19.  IX.  Noch  feine  Beschläge  auf  der  Descemetis  und 
der  Vorderkapsel  der  Linse,  Pupille  mittelweit,  Glaskörperflocken,  Papillengrenzen 
verwaschen.  24.  IX.  Mit  korrigierendem  Glase  Visus  6/io-  2.  XI.  Noch  feine  Be- 
schläge auf  der  Descemetis,  Glaskörper  klarer,  Papillengrenzen  leicht  verwaschen. 
Visus  e/10. 

Es  handelt  sich  also  um  eine  Patientin,  welche,  an  einer  extra- 
genitalen Lues  erkrankt,  trotz  energischer  Inunktionskur  eine  schwere 
Iridocyclitis  akquirierte.  Eine  neue  Hg-Kur  und  Jodkali  verhinderten 
nicht  das  Hervorwuchern  einer  großen  Papel  aus  dem  ciliaren  Teile  der 
Iris  und  eine  erhebliche  Verschlechterung  des  Augenleidens.  Dagegen 
begann  der  Tumor  sich  2 — 3  Tage  nach  der  Arsenobenzolinjektion  zu 
verkleinern  und  war  vier  Tage  später  verschwunden,  die  Iridocyclitis 
nahm  allmählich  ab,  so  daß  die  Pat.  mit  einem  Sehvermögen  von  1j2 
am   13.   VIII.    entlassen    werden     konnte.      Die    Injektion    erwies    sich 
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also  in  diesem  Falle,  wo  Quecksilber  und  Jodkali  versagten,  als  vor- 
zügliches Mittel. 

Eine  erhebliche  Aufhellung  von  Glaskörpertrübungen  und  damit 
verbundene  Besserung  der  Sehschärfe  wurde  in  mehreren  Fällen  von 
Chorioiditis  e  lue  von  Fehr  und  Seeligsohn  beobachtet.  Die  cho- 
rioidealen  Herde  wurden  vereinzelt  resorbiert.  Über  2  Fälle  von  Kera- 
titis   parenchymatosa  e  lue  congenita  berichtet  Seeligsohn  folgendes: 

Marianne  L. ,  5  Jahre,  Polizeibeamtentochter.  Vater  mehrere  Hg-Kuren  wegen 
Lues,  Mutter  stets  gesund.  Das  Kind  war  bisher  gesund,  hatte  nie  Ausschlag.  Seit 
14  Tagen  beiderseits  Augenentzündung,  Halsdrüsen  leicht  vergrößert,  indolent,  mäßig 
hart.  12.  VII.  1910.  Beiderseits  starke  Lichtscheu,  pericorneale  Injektion,  Cornea  in  toto 
trübe,  Pupillen  eng,  Hintergrund  nicht  sichtbar.  Diagnose:  Keratitis  parenchymatosa 
e  Lue  hereditaria.  Therapie:  Atropin  3 mal  täglich.  14.  VII.  Arsenobenzolinjektion. 
18.  VII.  Pupillen  mittelweit,  Lichtschein  und  Projektion  prompt.  Am  21.  VI.  Rand- 
teile der  Cornea  etwas  klarer.  25.  VII.  Auch  r.  beginnt  sich  die  Cornea  am  Rande  zu 
klären.  1.  VIII.  R.  Randteile  der  Cornea  viel  klarer,  auch  die  zentralen  Teile  nicht 
mehr  so  saturiert.  L.  Die  Peripherie  der  Cornea  ganz  frei,  das  Zentrum  weniger  trübe. 
Das  Kind  erkennt  große  Gegenstände  in  1  m.  8.  VIII.  R.  Die  zentrale  Trübung  ist 
nicht  mehr  diffus,  sondern  es  markieren  sich  in  ihr  einzelne  dickere  Flecke.  L.  Vom 
lateralen  Rande  her  beginnende  Vaskularisation.    Pat.  sieht  große  Gegenstände  in  4  m, 

15.  VIII.  Bds.  die  Randteile  vollkommen  klar,  die  zentrale  Trübung  links  viel  feiner, 
rechts  etwas  dicker.  25.  VIII.  L.  Der  mediale  Teil  der  Cornea  ganz  klar,  nur  in  der 
Mitte   und  im   lateralen  Teil  noch    fleckförmige  Trübung.     Beiderseits  Finger  in   5  m. 

16.  IX.  Lichtscheu  verschwunden,  Augen  weiß.  R.  mehrere  größere  und  kleine  fleck- 
förmige Trübungen  im  Zentrum  und  in  der  Peripherie,  1.  eine  zentrale  Trübung,  beider- 
seits Papillen  gut  gerötet,  Grenzen  frei,  Visus  %?  5.  X.  R.  6/8?  L.  6/6?  Peripherie 
der  Aderhaut  und  Netzhaut  frei. 

A.  G.,  10  Jahre,  Kaufmannstochter.  Vater  an  Herzleiden  gestorben,  Mutter  vor 
zirka  17  Jahren  Infektion,  mit  einzelnen  Hg-Injektionen  behandelt,  gebar  drei  totfaule 
Kinder,  dann  die  jetzige  Patientin,  späterhin  noch  ein  bis  jetzt  gesundes  Kind.  Vor 
6  Jahren  erkrankte  die  Mutter  an  einem  Gumma  der  Clavicula,  welches  unter  Inunktions- 
kur  und  Jodkali  heilte.  Jetzt  Wassermann  stark  positiv.  Die  Patientin  selbst  bisher 
angeblich  gesund,  vor  6  Wochen  begann  nach  Keuchhusten  die  Entzündung  des  linken 
Auges,  dasselbe  wurde  bisher  mit  Atropin  und  Jodeisen  behandelt,  Wassermann  stark 
positiv.  Status  praesens:  10.  VII.  beiderseits  starke  Lichtscheu  und  Tränenträufeln. 
L.  Pericorneale  Injektion,  Cornea  in  toto  porzellanartig  trübe,  in  der  Mitte  eine  noch 
stärkere  grau-gelbliche  Infiltration,  6  mm  lang,  3  mm  breit.  Pupille  eng,  Iris  nur 
schwach  sichtbar,  Lichtschein  prompt.  R.  Cornea  im  lateralen  Teile  trübe.  Therapie: 
Atropin  3  mal  täglich  beiderseits.  11.  VII.  Arsenobenzolinjektion.  14.  VII.  L.  Die 
Cornea  ist  in  den  Randteilen  etwas  klarer,  das  mittlere  Infiltrat  hat  heute  mehr  graue 
Farbe,  Vaskularisation  vom  medialen  Rande  her.  R.  Cornea  in  toto  hauchartig  trübe. 
R.  Handbewegung  in  l  m,  1.  nur  Lichtschein.  21.  VII.  R.  Cornea  im  medialen  Teile 
stärker,  fleckförmig  getrübt,  im  lateralen  Teile  mehr  gleichmäßig.  Heißluftduschen. 
29.  VII.    Da  der  Zustand  der  Augen  sich  nur  wenig  ändert,   Ung.  ein.  2,0  tgl.     4.  VIII. 
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L.  Pericorneale  Injektion  etwas  geringer,  die  Cornea  im  medialen  Teile  etwas  klarer, 
lateral  und  in  der  Mitte  noch  sehr  trübe.  R.  Status  idem.  12.  VIII.  Die  Cornea 
vaskularisiert  sich  vom  medialen  Rande  her.  L.  Auch  im  lateralen  Teile  die  Cornea 
etwas  klarer,  Finger  '/.,  m.  In  den  nächsten  drei  Wochen  ändert  sich  das  Bild  trotz 
fortgesetzter  Inunktionskur  (bisher  60  g)  nur  sehr  wenig,  die  Lichtscheu  und  die  peri- 
corneale Injektion  nehmen  allmählich  etwas  ab,  die  Trübungen  der  Cornea  sind  fast 
unverändert.  2.  IX.  2.  Arsenobenzolinjektion.  9.  IX.  Lichtscheu  ganz  verschwunden, 
pericorneale  Injektion  sehr  gering.  R.  Die  Cornea  ist  gut  vaskularisiert  und  beginnt  sich 
vom  Rand  her  aufzuhellen.  Pupille  weit,  Finger  in  1 ',  m.  L.  Der  mediale  Teil  der  Cornea 
ganz  klar,  der  laterale  noch  fein  getrübt,  die  dicke  Infiltration  in  der  Mitte  etwas  dünner. 
Finger  in  4  m.  Die  Behandlung  wird  am  17.  IX.  infolge  Abreise  in  die  Heimat  abgebrochen. 
25.  X.    Nach  brieflicher  Mitteilung  hat  sich  das  Sehvermögen  erheblich  gebessert. 

Während  in  dem  einem  Falle  schnelle  Besserung  eintrat,  konnte 
in  dem  anderen,  allerdings  besonders  schweren,  die  erste  Injektion  nicht 
die  Erkrankung  des  zweiten  Auges  verhindern,  eine  bei  der  Queck- 
silberkur gewöhnliche  Erfahrung;  auch  die  zweite  Injektion  brachte  nur 
einen  geringen  Erfolg.  Es  spielen  hier  wahrscheinlich  die  Vaskularisations- 
verhältnisse,  von  welchen  ein  Angreifen  des  Mittels  abhängt,  eine  große 
Rolle.  Es  entsprechen  diese  Beobachtungen  auch  denen  von  Uhthoff 
und  v.  Grosz. 

Auch  Fehr  sah  bei  zwei  Fällen  von  Keratitis  parenchymatosa  e  lue 
congenita  in  einem  Fall  drei  Tage  nach  der  Einspritzung  überraschende 
Besserung,  Lichtscheu  und  Reizung  schwand,  die  Augen,  die  wochenlang 
krampfhaft  geschlossen  gehalten  worden  waren,  wurden  frei  geöffnet. 
Von  diesem  Moment  an  auch  Beginn  der  Aufhellung  der  Hornhaut. 
Im  zweiten  Fall  war  dagegen  eine  günstige  Wirkung  in  der  ersten  Zeit 
nach  der  Injektion  nicht  augenscheinlich;  allmählich  auch  hier  Besserung; 
inwieweit  sie  auf  606,  inwieweit  auf  später  begonnene  Inunktionskur 
zurückzuführen  ist,  läßt  sich  schwer  sagen. 

Fehr  berichtet  über   einen    exzeptionellen  Fall  von  Schrumpfung 

der    Bindehaut,    wo    schließlich    der    Schrumpfungsprozeß    bis    zu    fast 

völligem  Ankyloblepharon  bei  sonstiger  Heilung  fortgeschritten  ist  (cf.  oben 

S.  22:    H.,  35 jähriger  Kassenbote). 

Wirkungen  Von  größter  Wichtigkeit  ist  die  Wirkung  auf  den  Sehnerven.    Vom 

auf  den  ge-  Atoxyl     (auch    Arsacetin)     sind    je    nach    der    Zusammenstellung    von 

SUkrankeUnd  Igersheimer  (Archiv  f.  Ophthalmologie,  Bd.  LXXI,  2.  Heft)  37  Fälle 

Sehnerven.  von  Amaurose  bekannt.     Nach  den  Forschungen  dieser  Autors  wissen 

wir  darüber  folgendes: 

Die  Atoxylamblyopie  tritt  beim  Menschen  in  der  weit  über- 
wiegenden Mehrzahl  der  Fälle  unter  dem  Bild  der  einfachen,  pro- 
gressiven Sehnervenatrophie  auf,  wobei  die  Abblassung  der  Papille  sehr 
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früh  und  sehr  spät  eintreten  kann.  Nur  ganz  ausnahmsweise  (2  Fälle 
Fehrs)  ist  die  Amblyopie  stationär  und  geht  unter  dem  Bild  der 
retrobulbären  Neuritis  einher.  Der  einzige  beim  Menschen  erhobene 
Sektionsbefund  (Nonne)  läßt  die  stärksten  Veränderungen  der  Sehnerven- 
faserung  in  der  Nähe  des  Chiasma  erkennen;  diese  Veränderungen 
sind  rein  parenchymatös.  Versuche  mit  lokaler  Applikation  des  Atoxyls 
am  Auge  des  Kaninchens  zeigten,  daß  nach  kleinen  und  mittleren  Gift- 
mengen ,  sowohl  bei  Injektion  in  den  Glaskörper  als  auch  unter  die 
Bindehaut,  nur  die  nervöse  Substanz  der  Degeneration  anheimfiel.  Bei 
Hunden  und  Katzen  kam  es  nach  subkutaner  Einverleibung  des  Atoxyls  zu 
Degenerationsprozessen  in  den  inneren  Netzhautschichten  und  im  Opticus. 
Bei  sehr  chronischer  Vergiftung  trat  noch  die  als  „Marchireaktion" 
(Schreiber)  bezeichnete  Zustandsänderung  der  Markscheide  des  Opticus 
sehr  deutlich  zutage.  Bei  den  Katzen  kommt  es  nach  Atoxylapplikation  zu 
intensiven  nervösen  Erscheinungen,  und  es  fanden  sich  bei  der  anatomischen 
Untersuchung  schwere  Zellveränderungen  im  Gehirn  und  Rückenmark  mit 
stärkster  Lokalisation  im  Thalamus  opticus.  Bei  einer  Ratte  trat  nach  sub- 
kutaner Vergiftung  in  der  Netzhaut  eine  isolierte  Degeneration  des  Ganglion 
retinae  auf;  daneben  mäßiger  diffuser  Marchizerfall  des  Sehnerven 
besonders  in  der  Nähe  des  Chiasma.  Die  Atoxylamblyopie  trägt  in 
ihrem  klinischen  Verlauf  beim  Menschen  einen  durchaus  andern  Charakter 
als  die  Arsen-  und  Anilinamblyopie.  Durch  chemische  Untersuchungen 
konnte  nachgewiesen  werden,  daß  die  Hauptmenge  des  eingeführten 
Atoxyls  unzersetzt  im  Blute  kreist  und  ausgeschieden  wird,  daß  aber 
wohl  auch  kleine  Mengen  von  anorganischem  As  aus  dem  Atoxylmolekül 
abgespalten  werden.  Das  unzersetzte  Atoxyl  wirkt  entweder  als  solches 
oder  wird  eventuell  von  den  Zellen,  an  die  es  gebunden  wird,  zu  dem 
sehr  viel  giftigeren  Reduktionsprodukt  umgewandelt.  Bei  sehr  chronischer 
Atoxylvergiftung  können  auch  die  abgespaltenen  anorganischen  As- 
Mengen  toxisch  wirken.  Chemische  Untersuchungen  zeigten,  daß  im 
Bulbus  starke  Affinitäten  zu  dem  Atoxylmolekül  bestehen,  aber  nicht  zu 
dem  anorganischen  As. 

Nach  den  Tierexperimenten  Ehrlichs  konnte  man  annehmen,  daß 
beim  Dioxydiamidoarsenobenzol  diese  Gefahr  nicht  sehr  wahrscheinlich 
sei,  weil  die  Affinitätsverhältnisse  zu  der  nervösen  Substanz  der  Seh- 
sphäre sich  anders  erwiesen.  Eine  Reihe  von  aromatischen  Arsen- 
derivaten ruft  nämlich  bei  Mäusen  eigentümliche  Koordinationsstörungen 
resp.  Tanzbewegungen  hervor,  welch  letztere  nach  den  Untersuchungen 
von  Roethig  (Untersuchungen  am  Zentralnervensystem  von  mit  Arsacetin 
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behandelten  Mäusen.  Frankfurter  Zeitschrift  für  Pathologie  Band  III, 
Heft  2)  auf  Störungen  des  N.  vestibularis  zurückzuführen  sind.  Bei 
einem  Teil  solcher  Tiere  konnte  Roethig  auch  eine  ausgesprochene 
Degeneration  des  Tractus  opticus  feststellen  und  so  müssen  alle  der- 
artigen Präparate  den  Verdacht  erwecken,  daß  sie,  beim  Menschen  an- 
gewandt, Opticusstörungen  verursachen  können.  Da  dies  bei  606  nicht 
der  Fall  ist,  konnte  man  hoffen,  daß  es  die  normale  Retina  nicht  schädigt. 
Die  Furcht  in  dieser  Richtung  war  jedoch  so  groß,  daß  die  meisten 
Kliniker  die  Anwendung  des  neuen  Mittels  gerade  deswegen  perhorres- 
zierten.  Leider  wurde  sie  noch  vergrößert  durch  unwahre  Gerüchte 
über  eine  durch  606  bewirkte  Amaurose.  Bei  nunmehr  über  1200  be- 
handelten Fällen  haben  wir  nie  etwas  Derartiges  oder  sonstige 
Schädigungen  des  Sehapparates  —  außer  2  mal  kurzdauerndes  Augen- 
flimmern  —  beobachtet  und  auch  bei  der  großen  Zahl  der  jetzt  schon 
gemachten  Injektionen  von  606  —  schätzungsweise  20000  —  ist  nichts 
Derartiges  berichtet.  Es  ist  wohl  anzunehmen,  daß  eine  Amaurose  nicht 
verborgen  werden  kann.  Fehr,  welcher  eine  große  Zahl  der  von  mir 
behandelten  Fälle  nachuntersucht  hat,  hat  nie  eine  Schädigung  des 
Sehorgans  durch  die  Injektion  konstatieren  können.  Jedenfalls  ist  aber 
eine  genaue  Aufnahme  des  Augenhintergrundes  vor  der  Injektion  schon 
deswegen  nötig,  damit  nicht  schon  bestehende  Neuritiden,  welche 
später  Erblindungen  herbeiführen  könnten,  übersehen  werden  und  die 
später  auftretenden  durch  die  Krankheit  bedingten  Störungen  der  An- 
wendung des  Mittels  zur  Last  gelegt  werden.  Bei  diesen  regelmäßigen 
Untersuchungen  meines  Materials  fand  Fehr  im  Eruptions-  und  frischen 
Sekundärstadium  der  Lues  doch  2  Prozent  anormale  Sehnerven,  aber 
auch  Neuritiden,  Stauungspapillen,  retrobulbäre  Neuritis,  ohne  daß  sub- 
jektive Sehstörungen  bestanden.  Es  ist  nicht  unwahrscheinlich,  daß  die 
unvollkommene  Heilung  solcher  syphilitischen  Neuritiden  in  späterer 
Zeit  zu  degenerativen  Prozessen  des  Sehnerven  führt. 

Es  könnte  aber  trotzdem  in  seltenen  Ausnahmefällen  eine  Ueber- 
empfindlichkeit  bestehen.  Besonders  könnte  es  vorkommen,  daß  vorher 
mit  Atoxyl  behandelte  Fälle  eine  latente  Schädigung  des  Sehnerven 
oder  der  Retina  haben  könnten,  welche  durch  die  Einverleibung  von 
Arsenobenzol  progredient  würde.  Ich  habe  aber  12  früher  mit  Atoxyl 
resp.  Arsacetin  behandelte  Fälle  ohne  Schaden  injiziert.  Während  wir 
anfangs  alle  Sehnervenaffektionen  von  der  Behandlung  ausschlössen, 
wurden  später  auch  etwas  verdächtige  Fälle  ohne  Schaden  behandelt. 
Schon  in  meiner  ersten  Publikation  konnte  ich  über  folgenden  Fall  be- 
richten: 
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Marie  H  .  .  .,  24  Jahre.  3.  I.  1910  wegen  universellen  papulösen  Syphilids  bis 
9.  II.  Schmierkur  auf  unserer  Abteilung.  Damals  Opticus  beiderseits  unscharf  begrenzt, 
venöse  Hyperämie.     Neuritis  optica  (Dr.  Fehr). 

Am  13.  IV.  wurde  Patientin  wieder  aufgenommen  wegen  eines  dichten,  am 
ganzen  Körper  verbreiteten  fünf-  bis  zehnpfennigstückgroßen  papulo-krustösen, 
kokardenförmigen  Syphilids. 

19.  IV.  0,3  606.  22.  V.  Krusten  heben  sich  ab.  Abheilung  in  2  bis  3  Wochen 
bis  auf  Pigmentierungen.  19.  V.  Gesichtsfeld,  Augenhintergrund  normal.  Bleibt  in 
Beobachtung  bis  8.  VI.  Körpergewicht  23.  IV.  50,  1.  V.  52,2,  15.  V.  54,  20.  V.  54, 
25.  V.  55,5,  4.  VI.  57  kg.     Patientin  wurde  mit  voller  Sehschärfe  entlassen. 

Ich  habe  dann  noch  zwei  gleiche  Fälle  mit  ebensolchem  Erfolg 
behandelt.  Es  wurde  dann  606  injiziert  in  Fällen,  wo  beginnende  Neuritis 
optica  vorlag. 

Karl  K.,  Reisender,  39  Jahre  (überwiesen  durch  Dr.  H.  Feilchenfeld).  De- 
zember 1909  Ulcus  durum  und  Adenitis  inguinalis.  Januar  1910  Roseola.  Trotz 
38  Sublimatinjektionen  im  März  beginnende  Augenaffektion,  von  April  bis  Juni  zirka 
60  Inunktionen  und  Jodkali.  Am  12.  VIII.  konstatierten  Professor  Oppenheim  Lues 
cerebri  und  Dr.  H.  Feilchenfeld  diffusen  Glaskörperstaub  und  Neurochorioretinitis. 
13.  VIII.  Haut,  Schleimhäute,  Drüsen  frei,  Wassermann  stark  positiv.  Arsenobenzol- 
injektion.  20.  VIII.  Dr.  H.  Feilchenfeld:  Objektiv:  Status  idem,  doch  behauptet  Patient, 
r.  besser,  1.  schlechter  zu  sehen.  29.  IX.  Glaskörper  wesentlich  klarer,  Papillen  besser 
umgrenzt,  Sehschärfe  fast  normal.  Da  Wassermann  noch  stark  positiv,  am  6.  X.  zweite 
Arsenobenzolinjektion.  11.  X.  Glaskörperflecken  noch  vorhanden,  doch  viel  geringer 
und  feiner. 

Bernhard  I.,  Handlungsgehilfe,  25  Jahre,  August  1909  Ulcus  dur.,  später  Roseola, 
mehrere  energische  Hg-Kuren.  Infolge  Sehstörung  3  Monate  lang  in  der  Charite  mit 
Schwitzkur  und  Jodkali,  dann  in  einer  Privatklinik  mit  Inunktionskur  behandelt.  Im 
Frühjahr  1910  siedelte  Patient  nach  Mülheim  Ruhr  über  und  begab  sich  in  die  Be- 
handlung des  Herrn  Dr.  Stuelp,  dessen  Befund  am  7.  II.  1910  lautet:  Spezifische 
Neuritis  optica  mit  beginnender  Atrophie  (temporale  Abblassung  besonders  links). 
Zentrale  Farbenskotome.  Visus:  R.  6/60  —  2,0  D.  —  1,0  D.  cyl.  3/12.  L.  5/60  —  2,0  D. 
sph.  5/15.  Wassermann  positiv.  31.  111.  Aufnahme  in  die  Klinik.  Täglich  4  g  Hg 
(6  Touren).  Allmähliche  Besserung  der  Sehschärfe,  die  normal  wird,  und  der  Neuritis, 
es  restieren  kleine  Farbenskotome.  19  IV.  gebessert  entlassen.  Da  neue  Plaques  im 
Halse  auftreten,  7.  V.  Wiederaufnahme.  Hg-Kur,  Zittmann  etc.  Trotzdem  am  15.  VII. 
Verschlechterung  des  Sehens.  Beiderseits  mit  korrigierenden  Gläsern  nur  6/1(l.  Zentrale 
Farbenskotome.  Ophthalmoskopisch  wie  früher.  Am  30.  VIII.:  V.  nur  noch  3/10. 
In  der  Makula  ein  schwarzer  Herd.  Pat.  wird  von  Dr.  Stuelp  an  mich  überwiesen. 
31.  VIII.  Haut  intakt,  Plaques  auf  der  Zungenspitze  und  dem  oberen  Zahnfleisch,  iso- 
lierte Papel  am  Schaft.  Skleradenitis  multiplex  geringen  Grades,  Wassermann  positiv. 
1.  IX.  Arsenobenzolinjektion.  Patient  kehrt  nach  einigen  Tagen  nach  Mühlheim  zurück. 
8.  IX.  Dr.  Stuelp:  R.  6/50.  L.  5/25.  Farbenskotome  besser.  25.  IX.  R.  B/e-  L  B/io- 
Keine  zentralen  Farbenskotome  mehr,  Sehnerven  entschieden  besser  gefärbt,  Makula- 
herd  in  Resorption  begriffen.     17.  X.    R.  Gjb.    L.  B/8?     Keine  Farbenskotome. 

Auch  in  diesem  Falle,  bei  dem  Hg  zuerst  eine  erhebliche  Besserung 
des  Leidens    aufweist,    bei    dem    später    bei  einer  Verschlechterung  Hg 
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nicht  mehr  wirkt,  erreicht  Arsenobenzol  nach  vorübergehender  Ver- 
schlechterung eine  bedeutende  Besserung  des  Leidens. 

Dieser  Fall  illustriert  ebenfalls  die  Beobachtung,  daß  Arsenobenzol 
gerade  in  den  Fällen  wirkt,  wo  Hg  versagt. 

Auch  in  einem  sehr  schweren  Falle  von  regressiver  Stauungspapille 
sah  Fehr  eine  erhebliche  Besserung  nach  der  Injektion. 

Ich  habe  dann  ferner  in  8  Fällen  von  fortgeschrittener  Sehnerven- 
atrophie, welche  schon  fast  erblindet  waren,  auf  dringenden  Wunsch 
der  Patienten  und  nachdem  sie  vom  Augenarzt  und  mir  volle  Aufklärung 
über  das  etwaige  Risiko  der  Injektion  erhalten  hatten,  die  Injektion 
gewagt,  in  der  Hoffnung  in  einzelnen  Fällen  Stillstand  zu  erzielen.  Nie 
ist  eine  Verschlechterung  eingetreten. 

Dies  ermutigte  mich  auch  in  frischeren  Fällen,  welche  nach 
augenärztlichem  Urteil  eine  infauste  Prognose  boten,  die  Injektion,  falls 
es  die  Patienten  nach  voller  Klarlegung  der  Sachlage  wünschten,  zu 
machen. 

Heinrich  W.,  33  Jahre.  1901  Infektion,  mit  Hg-Injektion,  Hg-Pillen  und  Jodkali 
behandelt.  Seit  1902  lanzinierende  Schmerzen  in  den  Beinen,  Urinbeschwerden,  Ab- 
nahme der  Sehschärfe.  Seit  14  Tagen  links  blind,  rechts  erheblich  schlechter  sehen. 
26.  IX.  Haut,  Schleimhäute,  Drüsen,  Genitalien  frei.  Patellarreflexe  vorhanden.  Rom- 
berg angedeutet.  Augenbefund  (Dr.  Seeligsohn):  Reflektorische  Pupillenstarre  auf 
Licht,  nicht  auf  Akkommodation.  Atrophia  nervi  optici.  L.  completa,  r.  progressiva. 
V.  r.  =  '/,,  1.  =  0.  Gesichtsfeld  für  weiß  noch  fast  frei,  für  Farben  erheblich  eingeengt. 
Arsenobenzolinjektion.  10.  X.  Bericht  von  Dr.  Poduschka,  Augenarzt  in  Gablonz. 
V.  =  5/10  bis  ' ■  ,,,,  Allgemeinbefinden  gut. 

Ferdinand  H.,  49  Jahre,  Kaufmann.  Patient  leugnet  Lues,  1894  verheiratet,  ein 
totfaules  Kind,  ein  Abort,  nach  wiederholten  Inunktionskuren  von  Mann  und  Frau  zwei 
gesunde  Kinder,  August  1909  beginnende  Paralyse  (Größenwahnvorstellungen).  Nach 
mehrmonatlicher  Anstaltsbehandlung  vollständige,  bis  jetzt  andauernde  Remission. 
Wassermann  negativ.  7.  IX.  Augenbefund  (Dr.  Seeligsohn):  Reflektorische  Pupillen- 
starre auf  Licht  und  Akkommodation.  L.  Coloboma  nach  innen  unten  (alte  Verletzung). 
Beiderseits  Papillen  blaß,  Gefäße  etwas  eng,  Myopie  von  4 — 5  D.  Gesichtsfeld  etwas 
eingeengt  für  weiß,  sehr  erheblich  für  Farben.  Sehschärfe  mit  korrigierenden  Gläsern 
,  1.  -  3  ?  13.  IX.  Arsenobenzolinjektion.  15.  X.  Pupillenreaktion  unverändert,  Seh- 
schärfe r.  8  4,  1.  fast  normal.     Gesichtsfeld  für  Farben  erheblich  weiter. 

Jacob  R.,  49  Jahre,  Schriftsetzer.  Vor  zirka  15  Jahren  Ulcus  und  Exanthem,  mit 
Inunktionskur  und  Injektionen  mehrfach  behandelt.  Seit  2  Jahren  fühlt  sich  Patient 
unsicher  auf  den  Beinen,  klagt  über  Schmerzen  in  den  Fingergliedern  und  im  Rücken, 
Taubheit  in  den  Armen,  Gürtelgefühl,  Gewichtsabnahme,  Urinträufeln.  Mittelkräftiger 
Mann,  Haut  und  Schleimhäute  frei,  keine  Drüsenschwellungen,  Gang  etwas  ataktisch, 
Patellarreflexe  erloschen,  Romberg  angedeutet.  Diagnose:  Tabes  dorsalis.  Wasser- 
mann positiv.  30.  VII.  Augenbefund  (Dr.  Seeligsohn):  R.  Pupille  weiter  als  1.  Re- 
flektorische Pupillenstarre  auf  Licht,  nicht  auf  Akkommodation.     Atrophia  Nervi  optici, 
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bes.  r.  (die  lateralen  Teile  der  Papille  blaß).  V.  mit  korrigierenden  Gläsern  bds.  6/b* 
Gesichtsfeld  frei  für  weiß,  für  Farben  sehr  eingeengt.  R.  grün  oben  und  unten  bis  8°, 
1.  oben  und  unten  10°,  lateral  15°,  medial  12°.  6.  VIII.  Arsenobenzolinjektion.  13.  VIII. 
Stat.  idem.  17.  IX.  Sehprüfung,  Pupillenreaktion  und  ophthalmoskopischer  Befund  un- 
verändert. Gesichtsfeld  für  Farben  erheblich  weiter.  R.:  Grün  oben,  lat.,  med.  bis  20", 
unten  10°.     L.:    med.  und  unt.  20°,  oben  15°,  lat.  25°. 

v.  Grosz  (Deutsche  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  37)  hat  betont,  daß 
das  Quecksilber  auf  die  Sehnervenatrophie  ungünstig  einwirkt  und  daher 
auch  von  der  Anwendung  des  Arsenobenzols  abgeraten.  Nach  unseren 
allerdings  noch  geringen  Erfahrungen  scheint  dies  nicht  zuzutreffen. 
Denn  wenn  auch  aus  der  subjektiven  Besserung  der  Fälle  keineswegs 
folgt,  daß  Arsenobenzol  als  Heilmittel  gegen  Atrophia  Nervi  optici 
aufzufassen  ist,  so  scheint  doch  das  eine  daraus  hervorzugehen,  daß 
in  Fällen,  in  denen  eine  Injektion  erwünscht  ist,  diese  ohne  Furcht 
vor  der  Einwirkung  auf  den  erkrankten  Sehnerven  vorgenommen 
werden  kann. 

Was  die  parasyphilitischen  Krankheiten  betrifft,  so  ist  es  ja  ohne  Tabes  und 
weiteres  selbstverständlich,  daß  die  degenerierten  Partien  des  zentralen  Paralvse 
Nervensystems  nicht  wieder  ersetzt  werden  können.  Nach  der  Auf- 
fassung von  Erb  aber  bestehen  bei  der  Tabes  neben  den  sklerotischen 
Prozessen  auch  noch  syphilitische  Läsionen  speziell  einzelner  Gefäße, 
Gummen,  meningitische  Wucherungen,  und  das  gleiche  ist  auch  bei  der 
progressiven  Paralyse  der  Fall.  Sehen  wir  ja  doch  auch,  wie  Adrian 
erwiesen  hat,  in  vielen  Fällen  von  Tabes  noch  auf  der  Haut  oder  in 
den  inneren  Organen  manifeste  Erscheinungen  von  Lues.  Neuerdings 
neigen  doch  in  Rücksicht  auf  die  Konstanz  der  Wassermannschen 
Reaktion  manche  Autoren  dazu,  beide  Krankheiten  als  wirkliche  Syphilis 
aufzufassen.  Dazu  kommt,  daß  Fälle  von  Pseudotabes  und  Pseudo- 
paralyse (Fournier),  welche  manchmal  nur  sehr  schwer  richtig  zu. 
diagnostizieren  sind,  vielleicht  öfter  vorkommen,  als  man  bisher  annahm; 
diese  bieten  an  und  für  sich  schon  bei  Quecksilberbehandlung  eine 
bessere  Prognose.  Da  man  nun  auf  der  Haut  sieht,  wie  vom  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol  rapid  Herde  geheilt  werden,  welche  jahrelanger 
Quecksilbertherapie  nicht  wichen,  so  ist  man  durchaus  berechtigt,  das 
neue  Mittel  bei  Tabes  und  Paralyse  zu  versuchen;  wenn  z.  B.  bei  der 
Tabes  auch  nur  ganz  kleine  Herde  noch  rückgängig  gemacht  werden, 
so  hat  dies  bei  dem  engen  Zusammenliegen  der  wichtigsten  Bahnen 
auf  einem  so  kleinen  Raum  für  den  Patienten  schon  einen  enormen 
Vorteil.  Tatsächlich  hat  man  auch  den  Eindruck,  wie  wenn  im  all- 
gemeinen die  neue  Behandlung  nach  mancher  Richtung  günstig  wirkt. 
Die  Patienten  geben  meist  an,  daß  sie  wesentlich  ^gebessert  sind;    so 
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habe  ich  zweimal  schwere  Interkostalneuralgien,  welche  fortwährend 
den  Gebrauch  von  Narkoticis  nötig  machten,  schnell  verschwinden 
sehen;  die  lanzinierenden  Schmerzen  hören  fast  ausnahmslos  auf  oder 
bessern  sich  doch;  gastrische  Krisen  hören  auf  auf  oder  werden  seltener 
und  schwächer;  in  einem  Fall  wurde  angegeben,  daß  die  seit  Jahren 
bestehende  Schwäche  der  Schluckmuskulatur,  welche  das  Schlucken 
trockener  Nahrung  erschwerte,  geheilt  sei;  die  herabgesetzte  Potenz 
hebt  sich;  in  einem  derartigen  Falle  wurde  sie  so  gebessert,  daß 
unverständigerweise  täglicher  Verkehr  aufgenommen  wurde,  aber  auch 
jetzt  nach  drei  Monaten  hält  bei  vernünftigem  Verhalten  die  Besserung 
an.  Fast  ausnahmslos  bessert  sich  auch  die  Ataxie,  oft  sehr  wesentlich. 
Alle  diese  Erfolge  habe  ich  mehrfach  durch  Monate  anhalten  sehen, 
manchmal  kehrten  aber  dann  die  lanzinierenden  Schmerzen  wieder. 
Trotzdem  möchte  ich  nicht  entscheiden,  ob  es  sich  hier  um  wirkliche 
Heilvorgänge  handelt;  ich  habe  aber  nicht  den  Eindruck,  daß  es  sich 
lediglich  um  suggestive  Wirkungen  handelt,  was  mir  schon  dadurch 
bewiesen  erscheint,  daß  die  Patienten  erst  nach  Tagen  das  Ver- 
schwinden der  Schmerzen  melden,  während  sie  in  der  ersten  Zeit  noch 
von  denselben  gequält  werden.  In  Rücksicht  auf  diese  weitgehenden 
subjektiven  Besserungen  habe  ich  in  letzter  Zeit  kein  Bedenken  mehr 
getragen,  die  Injektionen  auch  da  zu  machen,  wo  die  W.  R.  negativ  war. 
Immerhin  wird  man  der  exzitierenden  und  roborierenden  Wirkung  des 
Mittels  doch  bei  diesen  Besserungen  eine  große  Rolle  beimessen  und 
abwarten  müssen,  ob  die  Erfolge  dauernd  sind,  ob  man  annehmen  kann, 
daß  man  der  Krankheit  Halt  gebietet.  Von  objektiven  Symptomen 
habe  ich  2  mal  trophische  Geschwüre  der  Fußsohlen,  von  denen  das  eine 
leichterer  Art,  das  andere  aber  hartnäckig  und  tief  war,  verschwinden 
sehen.  Einmal  glaubte  ich  eine  Wiederkehr  der  Patellarreflexe  beobachtet 
zu  haben,  dies  erwies  sich  aber  als  Täuschung;  der  Fall  lehrt,  wie  vor- 
sichtig man  in  dieser  Hinsicht  sein  muß. 

J.  R.,  49  jähriger  Schriftsetzer  (cf.  S.  34).  Seit  2  Jahren  Unsicherheit  auf  den 
Beinen,  besonders  im  Dunkeln,  Taubheit  in  denselben,  Schmerzen  in  den  Fingern 
und  im  Rücken,  Gürtelgefühl,  zeitweilig  unfreiwilliger  Abgang  des  Urins.  Objektiv: 
Leichte  Ataxie,  Romberg  eben  angedeutet,  Patellarreflexe  erloschen.  Rechte 
Pupille  weiter  als  linke.  Reflektorische  Pupillenstarre  auf  Licht,  nicht  auf  Akkom- 
modation. Am  8.  VIII.  0,5  606.  17.  IX.  Schmerzen  und  Taubheit  geschwunden, 
Unsicherheit  im  Dunkeln  bedeutend  besser,  Urin  geht  nicht  mehr  freiwillig  ab; 
leichte  Ataxie  und  Romberg  bestehen  fort.  Die  Patellarreflexe  sind  deutlich 
vorhanden. 

Da  ich  dem  sehr  beglückten  Patienten  gegenüber  Zweifel  äußerte, 
ob  ich  mich  nicht  bei  der  ersten  Untersuchung  über  das  Erloschensein 
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der  Patellarreflexe  getäuscht  haben  könnte,  gab  er  an,  daß  auch 
Prof.  Oppenheim  dies  früher  öfter  konstatiert  hätte  und  eine  dies- 
bezügliche Erkundigung  bestätigte  seine  Angaben.  Aber  die  Nach- 
untersuchung durch  Prof.  Oppenheim  ergab,  daß  der  Patient  in 
Selbstsuggestion  die  Patellarreflexe  simulierte,  d.  h.  im  Glauben  an  die 
Existenz  derselben,  sie  aktiv  produzierte!  Bei  vorgeschrittener  Paralyse 
habe  ich  einwandsfreie  Besserungen  nicht  gesehen;  in  früheren  Stadien 
schien  in  vereinzelten  Fällen  eine  gute  Remission  einzutreten;  ein  sicheres 
Urteil  läßt  sich  jedoch  nicht  fällen.  Hingegen  sah  ich  öfter  bei  Syphi- 
litikern, welche  in  ihrer  Leistungsfähigkeit  nachließen,  deprimiert 
waren  etc.,  eine  deutliche  Besserung,  welche  ich  jedoch  auch  nicht  sicher 
als  Heilung  deuten  möchte. 

Was  die  Einwirkung  von  606  auf  die  Wassermannsche  Reaktion  Wirkung  auf 
anlangt,    so  ist  dieselbe,    wie  zuerst  Alt  bewiesen  hat,    eine  ungemein  dieWasser- 
deutliche    und    starke.     Die   Angaben    in    der    Literatur   bezüglich    der    Reaktion 
Häufigkeit  des  Umschlags    vom  Positiven  ins  Negative    sind    ungleich- 
artig; vielfach  ist  aber  der  Zeitpunkt  der  Untersuchungen  nicht  genügend 
genau  angegeben.    Wie  bedeutungsvoll  dieser  aber  ist,  ebenso  wie  die 
anfängliche  Stärke  der  Reaktion  hat  mein  Assistent  Dr.  Lange  genau 
erwiesen  (Dermatologische  Zeitschrift,  XVII,  7,  480  ff.).     Lange  unter- 
suchte 51  Fälle  1 — 2  mal  wöchentlich  und  fand  in  den  genügend  lange 
beobachteten  Fällen  meist  ein  Negativwerden  der  Reaktion. 

Als  genügend  lange  Beobachtungsdauer  galt  ein  Zeitraum  von 
4 — 5  Wochen  nach  Injektion  von  606,  da  nach  dieser  Zeit  die  meisten 
Fälle  negativ  geworden  waren.  Außerdem  ergab  sich  die  interessante 
Tatsache,  daß  meistens  die  Dauer  bis  zum  Negativwerden  der  Reaktion 
weniger  von  der  klinischen  Schwere  abhing  als  von  der  Anfangsstärke  der 
Reaktion  vor  der  Injektion.  Fälle  mit  kompletter  Hemmung  (+  +  +  +) 
brauchten  durchschnittlich  4 — 5  Wochen,  Fälle  mit  eben  deutlicher 
Kuppenbildung  (+)  ca.  8  Tage,  Fälle  mit  dazwischenliegender  Reaktions- 
stärke eine  zwischen  diesen  Zeiten  wechselnde  Dauer. 

Negativ  gewordene  Fälle. 
Der  Eintritt  der  negativen  Reaktion  schwankt  zwischen  ein  und  sieben 
Wochen,  also  scheinbar  mit  ganz  großen  Differenzen  (s.  Tabelle  S.  38). 
Ordnet  man  jedoch  die  Fälle  —  gar  nicht  etwa  nach  der  Schwere  des  klini- 
schen Bildes,  sondern  nach  der  anfänglichen  Stärke  der  Reaktion  vor  der 
Behandlung  — ,  so  zeigt  sich  selbst  bei  unserem  kleinen  Untersuchungs- 
material ein  auffälliger  Zusammenhang  des  Zeitraumes  bis  zum  Eintreten 
der  negativen  Reaktion  mit  der  anfänglichen  Reaktionsstärke. 
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Negativ  gewordene  Fälle: 


* 
2 


Anfangs- 
stärke der 
Reaktion 


Verlauf 


o  =  c 


9 
14 
15 
32 
33 
34 
36 
51 

11 

12 
31 
47 
38 
19 
42 
43 
48 


+  +  + 


+  + 
+ 


18.  IV.         22.  IV.      25.  IV.    30.  IV.    6.  V.     12.  V.    18.V.  22.V.  23.V. 

+  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +     f  +     +  + 

3.  V.  12.  V.  22.  V.     31.  V.       7.  VI.      12.  VI. 

++++     ++++ 

17.  V.  25.  V.     31.  V.     2.  VI. 

+  +  +  +         - 
30.  IV.  7.  V.  12.  V.       23.  V.     2.  VI.      7.  VI. 

++++       ++++       ++  + 

19.  IV.  30.  IV.  7.  V.       15.  V.     20.  V.        23.  V. 

+  +  +  +       +++  +  - 

28.  IV.        30.  IV.        7.  V.  12.  V.       15.  V.      20.  V.    23.  V.  2.  VI. 

+  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +  +    ++       ++        -         - 
7.  V.  12.  V.  15.  V.       20.  V.     23.  V.     2.  VI.     18.  VI. 

+  +  +  +       +  +  +         ++  ±  -  - 

2.  IV.  7.  V.  15.  V.       23.  V.     18.  VI. 

+++       ++++         ++  -  - 


2.  V. 

15.  V. 

23.  V 

h  +  + 

+  + 

— 

23.  IV. 

6.  V. 

15.  V. 

3.  IV.  12.  IV.      18.  IV.      7.  V.       15.  V.     18.  V.    23.  V. 

+  +  +       +  +  +       ++       ++       ++         ±  - 

20.  IV.     25.  IV.     28.  IV.      2.  V.       7.  V.     15.  V.    31.  V.  12.  VI.  18.  VI. 

+  +  +++        ++         +         ++        ±        -        - 
23.  V.      28.  V.      2.  VI.      7.  VI.      12.  VI. 

++       ++  -            - 

3.  V.  20.  V. 

+  — 

25.  V.      28.  V.  2.  VI.      7.  VI. 

+  + 

25.  V.      28.  V.      31.  V. 

+  +  - 

23.  V.      28.  V.      2.  VI.      18.  VI. 

+  + 


5 

4 
1 
5 
4 
4 
2 
7 

3 

2 
4 
4 

2 
2 
1 
2 


f)  cf.  Krankengeschichte  in  der  Dermat.  Zeitschrift  1.  c. 
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Der  Abfall  der  Reaktionsstärke  bis  zum  Negativwerden  war  meist 
nach  anfänglichem  Gleichbleiben  ein  durchaus  regelmäßiger;  unregel- 
mäßige Schwankungen  zwischen  positivem  und  negativem  Ausfall,  wie 
es  von  mancher  Seite  für  die  Reaktion  bei  Quecksilberkuren  behauptet 
wird,  konnten  wir  nie  beobachten. 

Es  zeigte  sich  ferner,  daß  im  allgemeinen  die  Sera,  welche  aus 
irgendeinem  Grunde  vor  der  Injektion  negativ  reagierten,  auch  nachher 
negativ  blieben.  Besonders  traf  dies  zu  für  Primäraffekte,  aber  auch  für 
einzelne  negativ  reagierende  Fälle  von  Rezidiven  und  maligner  Lues. 
Hingegen  zeigte  sich,  daß  —  wie  auch  von  vielen  Seiten  bestätigt 
wurde  —  in  einer  Reihe  von  tertiären  Fällen  mit  negativer  Reaktion 
diese  nach  der  Injektion  positiv  wurde. 

Es  wurden  5  Fälle  von  tertiärer  Lues  mit  606  behandelt,  die  vor 
der  Injektion  negativ  reagierten;  bei  allen  zeigte  sich  einige  Zeit  nach 
der  Injektton  ein  langsames  Ansteigen  der  positiven  Reaktion,  bei  einzelnen 
bis  zu  fast  kompletter  Hemmung,  und  danach  bei  genügend  langer 
Beobachtungsdauer  ein  Absinken  zur  negativen  Reaktion  in  ebenso  regel- 
mäßiger Kurve. 

Frau  Ja.  Anamnestisch  keine  Anhaltspunkte  für  Lues.  Die  ganze  Zunge  ist 
in  einen  großen,  unbeweglichen  ulzerierten  Tumor  verwandelt,  am  rechten  Zungenrande 
nahe  der  Spitze  zeigen  sich  zwei  tiefe  kraterförmige  Geschwüre.  Die  auffällig  großen 
knorpelharten  Drüsenschwellungen  in  der  Submaxillar-,  Cervikal-  und  Sacralgegend 
lassen  an  ein  Carcinom  denken.  An  einem  exzidierten  Stückchen  zeigte  sich  mikro- 
skopisch gummöses  Gewebe,  die  Wassermannsche  Reaktion  fiel  negativ  aus.  Nach 
Injektion  von  0,45  g  606  blieb  die  Reaktion  noch  l1  2  Wochen  negativ,  wurde  nach 
2  Wochen  schwach  positiv  (+),  dann  (-{-  +)  und  war  bei  dem  3l/2  Wochen  nach  der 
Injektion  an  Bronchopneumonie  erfolgten  Tode  der  Frau  wieder  auf  (4-)  gesunken. 
Die  Zunge  war  inzwischen  fast  vollständig  zur  Abheilung  gekommen;  wenige  Tage 
nach  der  Injektion  ließ  die  starrre  Unbeweglichkeit  nach,  die  Frau  konnte  besser  kauen 
und  schlucken  und  bei  der  Sektion  konnte  man  eben  noch  den  Sitz  der  früheren  tiefen 
Ulzerationen  erkennen.  Die  mikroskopische  Untersuchung  durch  Herrn  Dr.  Proskauer 
zeigte  übrigens,  daß  die  gummösen  Veränderungen  besonders  der  Gefäße  noch  keines- 
wegs geschwunden  waren. 

Eine  zweite  ähnliche  Beobachtung  betrifft  Frl.  Du.  mit  zwei  großen  Gummen, 
wovon  das  eine  als  tiefes  buchtiges  Geschwür  mit  stark  eiternden  Fistelgängen  in  Fünf- 
markstückgröße die  linke  Inguinalgegend  einnimmt,  während  ein  zweites  in  Handgröße 
über  der  linken  Scapula  liegt.  Letzteres  hatte  die  Form  eines  tiefen  Sackes  zum  größten 
Teil  mit  einem  teilweise  gangränösen  Hautlappen  überzogen,  der  an  einzelnen  Stellen 
brückenförmig  stehengeblieben  war.  Hier  stießen  sich  langsam  nach  der  Injektion 
sämtliche  Hautfetzen  unter  reichlicher  Eiterung  ab,  und  zurzeit  zeigt  die  wenig  ver- 
kleinerte Geschwürsfläche  vollkommen  gereinigte  Granulationen  Eine  über  mehrere 
Monate  ausgedehnte  Behandlung  mit  Jodkali  und  Quecksilber  in  jeder  Form  hatte  den 
Prozeß  vollkommen  unbeeinflußt  gelassen.  Die  Wassermannsche  Reaktion  war  so- 
wohl beim  Eintritt  in  die  Abteilung  als  auch  während  monatelanger  Beobachtung  stets 
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negativ  ausgefallen.  —  Am  26.  V.  1910  erfolgte  die  Injektion  von  0,45  g  606,  am  28.  VI. 
zeigte  sich  eine  schwach  positive  Reaktion,  die  bis  Anfang  August  beständig  an  Stärke 
zunahm  und  jetzt  beinahe  komplette  Hemmung  zeigt. 

Frl.  Sa.  Infektion  vor  5  Jahren,  mehrere  Schmier-  und  Spritzkuren;  letzte 
Schmierkur  vor  2  Jahren  wegen  eines  anscheinend  pustulösen  Exanthems,  von  dem 
noch  Narben  am  ganzen  Körper  zu  sehen  sind.  Zurzeit  kommt  Patientin  wegen  einer 
Reihe  von  ulzerierten  Gummen  ins  Krankenhaus.  In  beiden  Schultergegenden  zeigen 
sich  serpiginös  begrenzte  Narben  mit  stehengebliebenen  intakten  Hautbrücken  in  Hand- 
große, rings  um  beide  Narben  zieht  ein  Kranz  von  kirschgroßen  ulzerierten  Gummen. 
Die  Wassermannsche  Reaktion  war  vor  der  am  19.  VII.  erfolgten  Injektion  von 
0,45  g  606  negativ  und  war  auch  noch  einmal  nach  der  Injektion  negativ,  dann  zeigte 
sich  2  mal  eine  mittelstarke  positive  Reaktion,  und  3  Wochen  nach  der  Injektion  war 
die  Reaktion  wieder  negativ.  Die  Gummen  waren  ca.  14  Tage  nach  der  Injektion  voll- 
kommen abgeheilt. 

Willi  Da.  wurde  wegen  serpiginöser  Ulzerationen  am  Penisschaft  und  an  der 
Glans  am  13.  IV.  mit  0,3  g  606  injiziert,  nachdem  er  vorher  jahrelang  mit  häufigen 
Quecksilberkuren  behandelt  worden  war.  Die  anfänglich  eintretende  Besserung  erzielte 
keine  Heilung  der  Ulzerationen,  so  daß  am  27.  VI.  eine  zweite  Injektion  von  0,4  g  606 
erfolgte.  Auch  hier  war  die  anfänglich  negative  Reaktion,  die  sich  noch  eine  ganze 
Zeit  nach  der  ersten  Injektion  negativ  hielt,  2  Monate  nach  der  ersten  Injektion  stark 
positiv  geworden,  um  dann  nach  der  zweiten  Injektion  wieder  schwächer  zu  werden, 
um  endlich  wieder  negativ  zu  werden  (s.  vorn). 

Flora  Sie.  Fall  von  serpiginösen  Geschwüren  der  Analgegend  und  Lues  recti. 
Die  Patientin  war  monatelang  unter  Beobachtung  und  hatte  stets  eine  negative  Reaktion 
gezeigt.  Am  4.  V.  wurde  0,3  g  606  injiziert,  nachdem  sehr  ausgedehnte  Quecksilber- 
und Jodkalibehandlung  kaum  eine  Besserung  erzielt  hatte.  Die  Reaktion  hielt  sich 
bei  wiederholten  Untersuchungen  negativ  bis  zum  17.  VI.,  also  über  6  Wochen,  am 
5.  VII.  erfolgte  ein  Anstieg  bis  zu  einer  Reaktionsstärke  von  (+  +  +).  Am  28.  VII. 
war  die  Reaktion  wieder  negativ,  nachdem  sie  vorher  alle  Stärkegrade  in  kontinuier- 
licher Abnahme  gezeigt  hatte.  Wiederholte  Untersuchungen  seit  der  Zeit  ergaben  immer 
eine  negative  Reaktion. 

Bei  allen  diesen  5  Fällen  handelte  es  sich  um  äußerst  dekrepide 
Patienten,  die  4  Frauen  litten  alle  an  progressiver  Phthise.  Auf  die  vor- 
hergehende Quecksilber-  und  Jodkalibehandlung  ist  das  auffällige 
Phänomen  wohl  kaum  zurückzuführen,  da  im  Falle  Frau  Ja.  überhaupt 
keine  spezifische  Behandlung  vorausgegangen  war,  während  die  anderen 
Fälle  alle  sehr  ausgiebig  mit  Quecksilber  behandelt  waren. 

Ich  habe  diese  Erscheinung  so  erklärt,  daß  durch  die  Injektion 
Spirochäten  zerfallen  und  nun  die  für  die  W.  R.  charakteristischen  Stoffe 
ins  Blut  gelangen  und  daß  damit  ein  neuer  Modus,  verschleierte 
Wassermannsche  Reaktion  -  welche  ich  in  anderen  Fällen  als  durch 
Komplementoidverstopfung  bedingt  bewiesen  habe  —  aufzudecken,  ge- 
geben ist.  Nach  Ehrlich  handelt  es  sich  um  vereinzelte  Spirochäten, 
die  nicht  mehr  imstande  sind,  die  biologische  Reaktion  auszulösen,  die 
aber  durch  die  Injektion  en  bloc  abgetötet  werden.     Dadurch  wird   die 
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Gesamtmenge  des  Spirochätengiftes  mobilisiert  und  so  das  scheinbar 
neue  Auftreten  der  W.  R.  bewirkt. 

Lange  hat  dann  über  weitere  Untersuchungen  in  der  Berliner 
klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  36,  berichtet: 

Von  den  im  ganzen  268  Fällen,  die  mit  606  behandelt  wurden, 
ergeben  sich  betreffs  der  Wassermann  sehen  Reaktion  folgende  Resultate: 
Nach  anfänglich  positiver  Reaktion  wurden  im  Verlauf  von  meist  4  bis 
5  Wochen  negativ  153  Fälle;  die  Abhängigkeit  der  Zeit  bis  zum  Negativ- 
werden der  Reaktion  von  der  Anfangsstärke  der  Reaktion  war  stets 
überaus  deutlich.  Noch  möchten  wir  hinzufügen,  daß  wir  negative 
Reaktion  rechneten  bei  kompletter  Hämolyse;  einige  Tage,  bevor  dieses 
Resultat  erreicht  wird,  erhält  man  in  fast  allen  Fällen  eine  Reaktion 
von  +  mit  ganz  minimaler  Trübung,  ein  Beweis  übrigens,  wie  kontinuier- 
lich die  Reaktionsstärke  zum  Nullpunkt  abfällt.  Negativ  vor  der  Be- 
handlung waren  18  Fälle,  darunter  war  1  Fall  von  Lues  maligna  und 
1  Fall  von  Tabes,  beide  blieben  negativ.  Stets  negativ  reagierten  auch 
9  Fälle,  die  vor  der  Behandlung  mit  606  mit  Quecksilber  behandelt 
worden  waren.  Stets  negativ  reagierten  ebenfalls  2  Fälle  von  Primär- 
affekten, die  bei  negativer  Wassermannscher  Reaktion  schon  injiziert 
waren.  Die  5  erwähnten  Fälle  von  Lues  III  wurden  nach  Injektion 
positiv,  2  davon  sind  wieder  negativ  geworden,  1  starb  bei  positiver 
Reaktion,  und  2  Fälle  zeigen  heute  noch  positive  Reaktion.  Nachdem 
die  Wassermannsche  Reaktion  negativ  geworden  war,  wurde  2  mal 
ein  Wiedererscheinen  derselben  beobachtet,  bei  einem  trat  nach  zweiter 
Injektion  wieder  negative  Reaktion  ein.  Der  zweite  Fall  zeigte  wenigstens 
eine  Herabsetzung  der  Reaktionsstärke.  Positiv  geblieben  sind  97  Fälle, 
von  denen  54  vollkommen  unverändert  blieben  bei  einer  Maximal- 
beobachtungszeit  von  3  Wochen.  34  Fälle  zeigten  einen  deutlichen  Ab- 
fall der  Reaktionsstärke  bei  einer  Maximalbeobachtungszeit  von  fünf 
Wochen.  Nur  1  Fall  von  schwerer  Larynxlues,  der  auch  klinisch  sehr 
langsam  zurückging,  zeigte  während  über  6  Wochen,  trotz  2  maliger 
Injektion  von  606,  stets  eine  Reaktion  von  (+  +  -f). 

Seitdem  sind  noch  folgende  Fälle  genauer  kontrolliert: 

Negativ  geworden  sind 

Lues  II  Lues  III  Lues  I 

in   1  Woche       6  Fälle       in  3  Wochen  1   Fall       in  3  Wochen   1   Fall 
„   2  Wochen  12      „ 
„   3         „         12      „ 
„  4         ,  7      „ 

„    5  3      „ 
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Bei  ungenügender  Beobachtungszeit  war  die  Reaktionsstärke  ver- 
mindert: 

in  10  Fällen  nach   2  Wochen 
„      2       „  „1  Woche 

„     3       „  „4  Wochen 

„      1  Fall  „      3 

1  mal  blieb  verminderte  Reaktionsstärke  noch  nach  9  Wochen. 

Gleichgeblieben  sind  bei  einer  Beobachtungszeit  von 

1  Woche     17  Fälle 

2  Wochen  20 

3  „  12 

4  „  6 

5  „  3 

6  „  2 
3  Monaten    1  Fall. 

Stets  negativ  blieb  1   Lues  maligna  durch  6  Monate. 

Wieder  positiv  geworden  ist  5  Wochen  nach  negativem  Resultat 
ohne  klinische  Erscheinungen  1   Fall. 

Von  Primäraffekten,  die  vor  der  Injektion  negativ  waren,  ist  1  Fall 
positiv  geworden  nach  8  Tagen,   1  nach  6  Wochen. 

Von  Lues  III,  welche  vor  der  Injektion  negativ  waren,  nachher 
aber  positiv  wurden,  sind  2  nach  neuer  Injektion  wieder  negativ  ge- 
worden und  3  Monate  negativ  geblieben. 

Es    läßt   sich   zurzeit   noch    kein  Urteil    darüber    abgeben,    ob   ein 
dauerndes  Negativwerden  der  W.  R.  durch  606  in  größerem  Prozentsatz 
erreicht  wird,  als  durch  die  Quecksilberbehandlung. 
Toxizität.  Was  nun  die  Toxizität  des  Mittels  betrifft,  so  stand  ja  schon  bei 

der  Einführung  desselben  fest,  daß  man  Affen  0,15  —  0,2  g  pro 
Kilo  Körpergewicht  geben  könnte.  Die  Erfahrung  hat  gezeigt,  daß 
die  therapeutisch  wirksamen  Dosen  auch  für  den  Menschen  kaum 
je  Gefahren  gebracht  haben.  Ich  habe  bei  meinen  1400  Fällen  nie 
wesentliche  auf  Arsenvergiftung  zu  beziehende  Symptome  gesehen  und 
auch  bei  denjenigen  Fällen,  welche  nach  vielen  Tagen  oder  Wochen 
aus  anderen  Ursachen  starben,  hat  die  Sektion  nie  Degenerationen  der 
Organe,  wie  sie  der  Arsenvergiftung  zukommen,  aufgedeckt.  Auch 
sonst  ist  von  keiner  Seite  ein  Todesfall  durch  Intoxikation  bekannt. 
Ich  habe  anfangs  intramuskulär,  dann  subkutan  0,45 — 0,5 — 0,6  —  0,7 
injiziert.  Aber  auch  wesentlich  höhere  Dosen,  wie  sie  Fraenkel  und 
Grouven  anwandten,  0,9 — 1,0  sogar  mehrfach,  haben  keinen  toxischen 
Effekt  gehabt.  Ob  die  bei  der  intravenösen  Injektion  eintretenden 
Symptome,  Schüttelfrost,  Erbrechen,  Kopfschmerz,  als  Arsenwirkung  ge- 
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deutet  werden  können,  ist  höchst  zweifelhaft,  da  solches  nicht  den  Sym- 
ptomenkomplex bei  Vergiftung  mit  anorganischen  oder  organischen  Arsen- 
präparaten entspricht.  Deswegen  hat  auch  Ehrlich  mit  Recht  den  töd- 
lich verlaufenen  Fall  von  Fraenkel  und  Grouven  als  nicht  durch 
Arsenvergiftung  bedingt  bezeichnet. 

„Es  handelt  sich  um  einen  25jährigen  Kellner,  der  auf  zweifellos  syphilitischer 
Grundlage  seit  Jahren  mit  schweren  Sprachstörungen,  Worttaubheit  usf.  erkrankt  war 
und  sich  seit  ungefähr  P,2  Jahren  in  der  hiesigen  psychiatrischen  Klinik  befand.  Die 
Blutuntersuchung  zeigte  eine  starke  Wassermannsche  Reaktion,  die  mit  vier  Plus- 
zeichen in  unseren  Listen  verzeichnet  wird.  Am  5.  August  erhält  er  0,4  g  des  Mittels 
in  15  ccm  Wasser  gelöst  in  die  Vene  der  linken  Ellenbeuge.  Bei  der  Ein- 
spritzung war  sicherlich  nicht  das  geringste  Vorschriftswidrige  vorgekommen;  indessen 
machte  ich  (F.)  mir  nach  dem  unglücklichen  Ausgang  dieses  Falles  ernstliche  Vor- 
würfe, daß  ich  die  Menge  der  Lösung  nicht,  wie  das  von  anderen  Seiten  zu  geschehen 
pflegt  und  empfohlen  wird,  um  ein  Erhebliches,  d.  h.  auf  150—200  ccm  gesteigert  hatte, 
sondern  bei  der  erwähnten  geringen  Verdünnung  stehen  geblieben  war.  Schon  eine 
Viertelstunde  später  traten  bei  dem  Kranken  die  Erscheinungen  einer  heftigen  Arsen- 
vergiftung auf:  Übelkeit  und  Erbrechen,  starke  Leibschmerzen,  nach  2  Stunden 
Schlechterwerden  des  Pulses,  der  auch  trotz  mehrfacher  Kampfereinspritzungen  sich 
nicht  wieder  erholte.  Etwa  3'/L>  Stunden  nach  der  Einspritzung  erfolgte  der  Tod.  Bei 
der  Leichenöffnung  fanden  sich  ausgedehnte  erweichte  Herde  im  linken  Schläfen- 
lappen des  Großhirns.  Die  im  Anschluß  hieran  ausgeführte  Untersuchung  auf  das 
Vorkommen  von  Arsen  ergab  deutliche  Mengen  dieses  Mittels  in  der  Milz,  den  Lungen 
und  der  Leber;  andere  Teile  wurden  nicht  geprüft. 

Da  das  benutzte  Präparat  sicher  völlig  einwandfrei  war,  von  der 
gleichen,  hier  verwendeten  Lösung  zu  derselben  Zeit  noch  drei  andere 
Kranke  eine  intramuskuläre  Einspritzung  erhalten  hatten,  ohne  irgend- 
welche auffälligen  Erscheinungen  zu  zeigen,  so  bleibt  zur  Erklärung  des 
hier  vorliegenden  Ereignisses  nur  eine  besondere  Empfindlichkeit 
des  Patienten  gegenüber  dem  Arsenik  übrig,  die  recht  selten  vorkommen 
mag,  immerhin  aber  doch  zur  Vorsicht  bei  der  Verwendung  eines  so 
differenten  Mittels  besonders  bei  der  Einführung  in  die  Blutbahn  mahnt. 
In  jedem  Falle  haben  wir  von  der  weiteren  Benutzung  der  intravenösen 
Einspritzungen  Abstand  genommen  und  glauben  auch,  daß  die  weitaus 
größere  Mehrzahl  der  Aerzte  den  gleichen  Weg  einschlagen  und  von 
der  Verabfolgung  des  Mittels  in  die  Blutbahn  absehen  wird." 

Ehrlich  hat  demgegenüber  darauf  hingewiesen,  daß  die  intravenöse 
Einverleibung  des  Mittels  in  vielen  Hunderten  von  Fällen  ohne  Schaden 
vertragen  wurde  und  daß  der  oben  zitierte  Patient  in  eine  Gruppe  von 
Patienten  gehört,  welche  weit  fortgeschrittene  degenerative  Prozesse  im 
Zentralnervensystem  aufweisen  und  durch  Zuführung  des  Präparats  in 
jeder  Form  in  besonderem  Maße  gefährdet  werden  und  daher  von  der 
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Behandlung  ausgeschlossen  sind.    Einen  anderen  Todesfall  führt  Spiet- 
hoff  an  (Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  35,  S.  1824): 

„Ungünstig  verlief  ein  Fall  bei  einer  äußerst  unterernährten,  anämischen  28jährigen 
Patientin  mit  tertiärer  Rachenlues,  die  vor  3  Jahren  hier  wegen  derselben  Erscheinungen 
eine  Atoxylkur  durchgemacht  hatte.  Ich  injizierte  0,5  g  in  monazider  Lösung  zu  einer 
Zeit  —  am  26.  VI.  — ,  wo  gefahrdrohende  Nebenerscheinungen  mit  606  noch  nicht 
beobachtet  waren  und  wo  man  allgemein  zu  größeren  Dosen  überging.  Die  Injektion 
wurde  nachmittags  ausgeführt,  Pat.  zeigte  bis  abends  10  Uhr  kein  auffallendes  Symptom, 
sie  erhielt  Morphium  0,01  subkutan,  am  nächsten  Morgen  5  Uhr  wurde  sie  tot  im  Bett 
aufgefunden,  ohne  daß  die  übrigen  Saalpatientinnen  auf  sie  aufmerksam  geworden  wären. 
Die  Sektion  (Prof.  Dürck)  ergab:  Tertiäre  Rachenlues  mit  hochgradiger  narbiger 
Striktur  des  Rachens.  Vernarbte  Gummen  in  der  Leber.  Hypoplasie  des  Herzens  und 
der  Aorta.  Irgendwelche  Arsenintoxikationserscheinungen  ließen  sich  bei  der  Sektion 
nicht  nachweisen. 

Herr  Geheimrat  Ehrlich  führt  den  Todesfall  auf  einen  Schock, 
ausgehend  von  den  Schmerzen  an  den  Injektionsstellen,  in  Verbindung 
mit  einer  toxischen  Quote  des  Präparats,  zurück.  Es  lag  bei  der  Frau 
unglückliche  Verquickung  mehrerer  Komplikationen  vor  —  sehr  schlechter 
Ernährungszustand,  behinderte  Respiration,  Hypoplasie  des  Herzens. 
Nach  dieser  Erfahrung  habe  ich  selbstverständlich  kachektischen  Individuen 
so  hohe  Dosen  nicht  mehr  injiziert,  und  ich  nehme  jetzt  an,  daß  derartige 
Ereignisse  vermieden  werden  können." 

Braendle  und  Clingestein  (Med.  Klinik,  1910,  Nr.  34)  berichten: 

Bei  einer  28  Jahre  alten,  elenden  Patientin  mit  tertiärer  Rachenlues  trat  in  der 
der  Injektion  von  0,5  monazider  Lösung  folgenden  Nacht  der  Exitus  ein.  Irgend- 
welche Arsenintoxikationen  wurden  bei  der  Sektion  nicht  festgestellt.  Die  vorwiegendsten 
Befunde  der  Sektion  waren  vernarbte  Lebergummen  und  Hypoplasie  des  Herzens  und 
der  Aorta. 

Ein  Fall  von  Ehlers  starb  am  5.  Tag  unter  Erscheinungen  von 
Herzparalyse  (Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  42,  S.  2183): 

B.,  40  Jahre  alt.  Syphilis  vor  11  Jahren  unzureichend  behandelt.  Vor  4  Jahren 
konsultierte  er  zuerst  Dr.  J.  wegen  Gürtelschmerzen  über  den  unteren  Teil  der  Brust 
und  Schmerzen  in  den  Schienbeinen.  Dieselben  schwanden  nach  20  Inunktionen 
ä  3  g  graue  Salbe  -\-  Jodkalium.  Es  wurde  ihm  zugeraten,  sich  wiederholt  behandeln 
zu  lassen,  was  er  indessen  trotz  mehrfachen  Warnungen  versäumte.  April  1908  apo- 
plektiformer  Anfall.  August  1908  erste  Symptome  von  Dementia  paralytica.  Wurde 
nach  der  Kopenhagener  Irrenanstalt  St.  Hans  überführt,  aber  '  2  Jahr  später  davon 
gebessert  nach  Hause  retourniert.  Die  Zufälle  schwanden;  er  ging  in  seinem  Laden 
umher,  konnte  expedieren  und  unter  Kontrolle  Rechenschaften  führen.  Mitte  Juli  1910 
wieder  ein  apoplektiformer  Anfall  und  von  dieser  Zeit  ab  ging  es  mit  ihm  zurück. 
Er  konnte  jedoch,  bevor  er  unter  Behandlung  mit  „606"  kam,  vegetieren,  spazieren, 
Zeitungen  lesen  und  verschiedenes  daraus  verstehen.  Am  25.  VIII.  1910  Injektion 
mit  50  cg  606  subkutan  in  der  Skapularregion,  fast  schmerzlos  und  ohne  Lokalreaktion. 
Zunehmende   Vergiftungssymptome  ausschließlich   seitens  des   Nervensystems  (Tremor, 
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Zittern,  Schweißkrisen,  Kräfteverlust  etc.).  Keinerlei  Symptome  seitens  der  Verdauungs- 
organe. Er  starb  5  Tage  nach  der  Injektion  unter  dem  Bilde  einer  fortschreitenden 
Herzparalyse.     Temperatursteigerung  bis  39,8. 

Die  Sektion  zeigte  keine  andere  Todesursache  als  akute,  parenchymatöse  Degene- 
ration der  Organe. 

Leichtere  Symptome,  welche  man  auf  Arsenizismus  beziehen  kann, 
kommen  gelegentlich  vor:  Gastrizismus,  Brechneigung;  in  einem  Fall, 
wo  es  zu  Erbrechen  kam,  konnte  Herr  Prof.  Lockemann  im  Erbrochenen 
Spuren  von  Arsen,  in  280  ccm  120tausendstel  Milligramm,  nach- 
weisen. Bemerkenswert  ist  eine  häufiger  eintretende  Verstopfung,  welche 
gelegentlich  bei  Tabikern  für  3 — 4  Tage  bis  zum  Bilde  eines  leichten 
Darmverschlusses  anstieg,  aber  stets  gut  verlief.  Es  ist  anzunehmen, 
daß  die  vom  Arsen  bekannte  lähmende  Wirkung  auf  die  kontraktilen 
Elemente  der  Mesenterialgefäße  hier  besonders  stark  ist.  Einmal  ist 
von  Spiethoff  als  Frühsymptom  der  Injektion  ein  epileptischer  Anfall 
beobachtet  worden  (Münchener  med.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  35, 
S.  1823): 

Es  handelte  sich  um  einen  31jährigen,  kräftigen  Mann  im  Stadium  der  latenten, 
sekundären  Lues.  Er  war  von  der  Psychiatrischen  Klinik  unserer  Hautabteilung  mit 
der  Diagnose  „Stupor"  und  latente  Lues  zugewiesen.  Da  die  Wassermannsche 
Reaktion  noch  positiv  ausfiel,  erhielt  Pat.  0,3  in  monazider  Lösung.  4  Stunden  später 
bekam  er  einen  Krampfanfall  mit  reflektorischer  Pupillenstarre  und  gesteigerten  Patellar- 
reflexen;  zum  Schluß  des  Anfalls  trat  unwillkürliche  Urinentleerung  ein.  Der  Pat. 
wußte  nichts  von  dem  Anfall,  konnte  auch  nicht  angeben,  früher  solche  gehabt  zu 
haben.  Auch  die  Eltern  des  Pat.  erklärten,  daß  ihr  Sohn  nie  an  Epilepsie  gelitten  habe, 
dagegen  bei  ihm  im  14.  Lebensjahre  eigenartige  psychische  Störungen  auf  kurze  Zeit 
aufgetreten  waren.  In  den  nächsten  Jahren  wurden  psychische  Störungen  nicht  bemerkt, 
bis  er  vor  2  Jahren  auffallend  ruhig  und  zurückhaltend  wurde.  Interessant  in  diesem 
Falle  ist  das  Auftreten  der  Arzneireaktion  im  Zerebrum,  dem  Locus  minoris  resistentiae 
des  Pat.  Die  Lösung  des  Mittels  war  mit  Methylalkohol  erfolgt,  und  es  bleibt  zunächst 
fraglich,  ob  die  zerebrale  Reizung  auf  das  Konto  des  Alkohols  oder  des  Arsenpräparats 
zu  setzen  ist. 

Viel  Beunruhigung  hatte  eine  Mitteilung  aus  der  Prager  dermato- 
logischen Klinik  von  Prof.  Kreibich  hervorgerufen  (Bohäc  und  So- 
botka:  Wiener  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  30).  Diese  haben  unter 
14  Fällen  beobachtet:  1.  Harnverhaltung  in  3  Fällen,  deren  Dauer 
zwischen  mehr  als  einem  halben  bis  10  Tagen  schwankte,  nach  deren 
Lösung  noch  sehr  beträchtliche  Erschwerung  des  Urinierens  zurückbleiben 
kann.  Auch  waren  in  zwei  Fällen  geringe  Mengen  Eiweiß  im  Harn. 
2.  Fehlte  in  allen  Fällen  der  Patellarreflex.  3.  Bestand  in  2  Fällen  un- 
gemein ausgesprochener  Tenesmus  des  Mastdarms. 

Ich  habe  bei  1400  Fällen  nie  etwas  Gleiches  auch  nur  andeutungs- 
weise gesehen;  speziell  hat  die  Prüfung  der  Patellarreflexe  in  100  Fällen 
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nie  Verschwinden  derselben  gezeigt.  Ehrlich  hat  auch  sofort  zurück- 
gewiesen, daß  es  sich  um  Schädigungen,  welche  durch  das  Mittel  ver- 
anlaßt sind,  handeln  könnte,  gestützt  auf  die  Nachrichten  der  Autoren, 
welche  mit  dem  genau  gleichen  Präparate  behandelt  hatten  und  darauf, 
daß  Verlust  der  Patellarreflexe  von  Alt,  Finger,  Neisser,  Dörr, 
Michaelis  nie  beobachtet  sei.  Wahrscheinlich  handelt  es  sich  um 
Vergiftungssymptome  durch  unreinen  Methylalkohol.  Bohäc  und  Sobotka 
haben  denn  auch  in  der  Wiener  klin.  Wochenschrift,  4.  VIII.  1910, 
angegeben,  daß  die  Harnverhaltung  und  der  Verlust  der  Patellarreflexe 
wieder  verschwunden  sind,  und  beziehen  die  Schädigungen  nicht  mehr 
auf  das  Mittel,  wenn  sie  auch  gegen  die  Deutung  als  Methylalkohol- 
vergiftungen Einspruch  erheben. 

Neben-  Hingegen  sind  doch  örtliche  und  allgemeine  Nebenwirkungen  be- 

wirkungen,  merkenswerter  Art  in  einigen  Fällen  vorgekommen. 

Während  bei  dem  gewöhnlichen  normalen  Verlauf  gar  keine  oder 

Ob™6-"     nur  eme  rne^r  wen'ger  ödematöse  Schwellung  eintritt,  welche  allenfalls 

empfindlich-  später  zu  einer  bindegewebigen  Schwiele  sich  verhärtet,   kommt  es  in 

keit.        einzelnen  Fällen  zu  knotigen  Bildungen,  welche  später  nach  2 — 4  Wochen 

einschmelzen  können.     Daß  es  sich  dabei  um  Infektionen  handelt,  wie 

Abzeß.  icn  anfangs  annahm,  ist  nicht  aufrecht  zu  erhalten,  da  die  hellbräunliche 
Flüssigkeit,  welche  den  Inhalt  bildet,  vollkommen  aseptisch  ist  und  auch 
der  ganze  Infiltrations-  und  Erweichungsprozeß  ohne  jedes  Fieber  verläuft 
und  eine  einfache  Punktion  zur  Heilung  genügt.  Vielmehr  ist  anzunehmen, 
daß  606,  wie  die  meisten  Arsenverbindungen,  örtlich  eine  chemische 
Reizung  im  Sinne  einer  Aetzung  bedingt  und  daß  die  Empfindlichkeit 
dagegen  individuell  sehr  verschieden  ist.  So  sahen  wir,  als  wir  10  Dosen 
zusammen  präparierten  und  unter  genauer  Innehaltung  der  Technik 
10  Patienten  injizierten,  ganz  verschiedene  Effekte  in  dieser  Hinsicht. 
Manchmal  kommt  es  bald  in  den  ersten  Tagen  zu  einem  faustgroßen, 
stark  geröteten,  im  Verhältnis  aber  nur  mäßigen  schmerzhaften,  paket- 
artig das  Hautniveau  überragenden  Infiltrat,  welches  meist  an  der 
Injektionsstelle  einen  kleinen  bräunlichen  nekrotischen  Schorf 
aufweist.  Oft  treten  aber  diese  pathologischen  Veränderungen  erst  in 
der  zweiten  Woche  oder  später  auf  oder  erreichen  dann  erst  einen 
bemerkenswerten  Grad. 
Nekrosen.  Es    bildet   sich    nun  an  der  Injektionsstelle  ein   zehnpfennigstück- 

großer  kreisrunder  Defekt,  in  welchem  die  trockene  braunschwarze 
Haut  etwas  eingesunken  liegt;  dieselbe  ist  aber  nicht  gelöst,  sondern  ist 
fest  verbunden  mit  der  Fascia  superficialis,  welche  eine  eigentümliche, 
hellgrünlich -gelbe  Farbe    angenommen   hat.     So  bleibt  die  nekrotische 
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Stelle,  welche  genau  dem  Ätzschorf  bei  Arsenpastenbehandlung  gleicht, 
wochenlang,  während  das  Infiltrat  allmählich  resorbiert  wird.  Inzidiert 
man,  so  sieht  man,  daß  kleine  Reste  von  Arsenobenzol  —  welche 
auch  in  der  Flüssigkeit  der  Abszesse  vorhanden  sind  —  unresorbiert 
daliegen,  vor  allem  aber,  daß  die  Grenze  der  grünlich-gelben  In- 
filtration, wenn  man  nicht  sehr  ausgedehnte  Schnitte  machen  will,  kaum 
zu  erreichen  ist,  auch  daß  die  Infiltration  sehr  tief  geht.  Wartet  man 
lange  Zeit  ab,  so  wird  ein  großer  Teil  der  Veränderungen  zurück- 
gebildet. Dieses  Abwarten  ist  um  so  mehr  gerechtfertigt,  als  diese  Ne- 
krobiosen  vollkommen  schmerzlos,  aseptisch  und  fast  ohne  jede  Sekretion 
verlaufen,  so  daß  sie  dem  Patienten  kaum  Beschwerden  machen  und 
das  Bedecken  mit  etwas  steriler  Gaze  genügt.  Orth  hat  in  Königsberg 
derartige  Präparate  demonstriert  und  auch  deren  Sterilität  hervorgehoben; 
er  hat  auch  beschrieben,  daß  keine  Eiterung  da  ist,  sondern  nur  ein 
paar  Leukozyten  in  der  Peripherie.  Abgesehen  von  der  verschiedenen 
Empfindlichkeit  der  Gewebe,  welche  gar  nicht  von  dem  Kräftezustand 
des  Patienten  abhängt,  spielt  bei  dem  Zustandekommen  der  Nekrosen 
die  Technik  der  Applikation  des  neuen  Mittels  eine  große  Rolle.  Es 
scheint  wesentlich  zu  sein,  daß  dasselbe  genau  subkutan  (ev.  intra- 
muskulär) einverleibt  wird. 

Neben  der  Gewebsüberempfindlichkeit  einzelner  Individuen  beob-  Allgemeine 
achtet   man    ab   und  zu  auch  Überempfindlichkeiten    allgemeiner  Natur       Über- 
und    zwar    sind    diese    ungemein    häufig   gerade  bei  solchen   Patienten,  emPfltldllch- 

kcit 

welche  auch  eine  Gewebsüberempfindlichkeit  aufweisen.     Schon  früher  c      ,, ' 

r  Exantheme 

habe  ich  derartige  Fälle  beschrieben,  aber  anders  gedeutet.  und 

Ich  hatte  am  3.  VII.  in  der  Anstalt  der  Herren  Kollegen  Arndt  Enantlieme. 
und  Nawratzky  drei  Paralytiker  intraglutäal  injiziert.  Am  10./11.  VII.  er- 
krankte der  eine  von  ihnen  mit  heftigem  Fieber  und  einer  handteller- 
großen Rötung  der  Injektionsstelle  (s.  Kurven  1  u.  2,  S.  48).  Das  Fieber 
hielt  am  nächsten  Tage  an,  und  gleichzeitig  trat  ein  universelles  morbil- 
löses  Exanthem  mit  Konjunktivitis  auf.  Der  Puls  war  gut,  desgleichen 
der  Allgemeinzustand  nicht  bedrohlich,  der  Urin  frei  von  Blut  und  Eiweiß. 
Ich  glaubte  ein  Arsenexanthem  vor  mir  zu  haben,  doch  ließ  ich  diese 
Ansicht  fallen,  da  auch  die  beiden  anderen  etwas  später  unter  den 
gleichen  Erscheinungen  erkrankten  und  alle  schnell  genasen,  Arsen- 
exantheme  aber  mit  Veränderungen  der  parenchymatösen  Organe  und 
dadurch  bedingtem  längeren  Kräfteverfall  auch  im  Falle  der  Heilung 
verknüpft  sind.  Da  auch  der  zweite  den  gleichen  Symptomenkomplex 
aufwies,  nahm  ich  an,  daß  es  sich  um  eine  Infektion  durch  patho- 
gene    Hautbakterien,    welche    die    unsauberen    Paralytiker    trotz    der 
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Desinfektion  und  des  Jodanstrichs  an  sich  trugen  und  welche  von  einem 
zum  andern  übertragen  wurden,  handle. 

Seitdem  habe  ich  eine  größere  Reihe  derartiger  Exantheme  ge- 
sehen und  sie  sind  auch  von  anderen  beschrieben  worden.  Es  hat 
sich  ergeben,  daß  es  sich  um  ein  ganz  typisches  Krankheitsbild  handelt 
(cf.  Kurve  3  und  4).  Es  bildet  sich  fast  immer  am  7. — 10.  Tage 
eine  handtellergroße  Rötung  an  der  Injektionsstelle.  Meist  kommt  es 
daselbst  auch  zu  einer  kleinen  Schorfbildung  an  der  Injektionsstelle  und  zu 
kleinen  flachen  Eiterblasen  auf  dem  Erythemmutterfleck,  welche  teilweise 
eine  Delle  zeigen  und  an  Arsenzoster  erinnern,  wie  es  die  Lumiere- 
photographie  zeigt  (Tafel  XVI).  Zugleich  steigt  die  bisher  normale 
Temperatur  bis  auf  41  und  es  bricht  ein  Exanthem  aus.  Dieses  ist  meist 
ein  morbillöses  mit  Beteiligung  der  Konjunktiven,  manchmal  aber  auch 
diffus  erythemartig  oder  skarlatiniform  (sprießlich);  die  Eruptionen  treten 
meist  entfernt  von  dem  ersten  Erythemfleck  an  Rumpf  und  Extremitäten 
mit  Bevorzugung  der  Streckseiten  in  auffälliger  Symmetrie  auf.  Dabei 
bestehen  gastrische  Symptome,  Diarrhöen,  auffallend  starker  Durst,  sehr 
belegte  Zunge,  manchmal  Erbrechen;  die  Patienten  fühlen  sich  sehr  elend, 
aber  der  Puls  bleibt  meist  gut.  Eiweiß  oder  Zucker  im  Harn  haben  wir 
nicht  gefunden.    Es  kommen  jedoch  auch  leichtere  Abortivformen  vor. 

Noch  beunruhigender  verlaufen  die  Fälle,  wo  auch  nach  8-  bis 
lOtägiger  Inkubation  hohes  Fieber  auftritt,  ohne  daß  es  zu  Exanthemen 
kommt.  In  diesen  Fällen  sieht  man  dann  meist  Anginen  mit  Strepto- 
kokkenbelag oder  mit  Erosionen  auf  den  Arcus  palatoglossi;  meine  an- 
fängliche Annahme,  daß  es  sich  dabei  um  unter  der  Einwirkung  des 
Mittels  besonders  verlaufende  Infektionskrankheiten  (Angina,  Coryza) 
handelt,  ist  nicht  aufrecht  zu  erhalten,  vielmehr  sind  die  Fälle  als 
Enantheme  zu  deuten  und  es  ist  wohl  möglich,  daß  solche  auch  auf  der 
Schleimhaut  des  Magen-  und  Darmkanals  lokalisiert  sind.  Als  Typus  seien 
folgende  Fälle  erwähnt  (Kurve  5): 

G.  erhielt  am  4.  VII.  wegen  Knochensyphilis  eine  intraglutäale  Injektion;  die 
ersten  beiden  Tage  verliefen  sehr  gut;  an  den  folgenden  fünf  Tagen  erhob  sich  die 
Temperatur  abends  auf  38°  und  das  Bein  schmerzte  sehr.  Am  11.  VII.  Temperatur 
morgens  37,  abends  39°.  12.  37,  abends  40°.  13.  schwankte  die  Temperatur  zwischen 
40  und  41,1.  Zugleich  war  der  Puls  sehr  beschleunigt,  klein,  aber  regelmäßig;  es  bestand 
brennender  Durst  und  zeitweise  Unfähigkeit,  die  Blase  zu  entleeren,  die  aber  ohne 
Katheteranwendung  wich.  Ich  dachte,  obgleich  die  Symptome  ganz  abweichend  waren, 
an  Arsenizismus,  trotzdem  der  Urin  frei  von  Eiweiß  und  Blut  blieb,  und  wollte  an  der 
Injektionsstelle  eine  Inzision  machen,  um  das  Depot  zu  entleeren.  Doch  hob  sich  unter 
starkem  Schweißausbruch  im  Laufe  des  Tages  der  Puls  und  das  Allgemeinbefinden, 
am  14.  VII.  sank  die  Temperatur  auf  40,5  39,7,  39,2,  am  15.  VII.  auf  37,2,  um  abends 
nochmals  39,6  zu  erreichen,  dann  aber  auf  35,6  kritisch  abzufallen  und  nun  normal  zu 
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bleiben.  Am  14.  VII.  wurde  sicher  eine  lakunäre  Angina  konstatiert  und  am  15.  VII 
flache  Erosionen  an  beiden  Arcus  palatoglossi,  die  schnell  heilten.  Patient  er-, 
holte  sich  in  zwei  bis  drei  Tagen  vollständig,  so  daß  er  ganz  gesund  entlassen 
werden  konnte.  Im  Urin  fand  Prof.  Lockemann  am  9.  Tage  auch  nur  Spuren 
von  Arsen,  was  wohl  der  normalen  Ausscheidung  entspricht,  in  125  ccm 
70tausendstel  Milligramm. 

Ein  anderer  Fall  betraf  einen  jungen  Kollegen,  welcher  von  Jugend 
auf  an  einer  Nephritis  geringen  Grades  litt.  Er  wurde  wegen  einer 
Periostitis  luetica  der  Tibia  am  29.  VII.  mit  0,5  606  subkutan  injiziert. 
Nach  anfänglich  gutem  Verlauf  erkrankte  er  am  7.  VIII.  plötzlich  mit 
hohem  Fieber  (cf.  Kurve  6),  Angina.  Zugleich  wurde  die  Nephritis  stark 
hämorrhagisch;  mikroskpisch  zahlreich  rote  Blutkörperchen  und  Zylinder. 


Kurve  6. 


Dabei  war  der  Puls  beschleunigt,  aber  gut,  wie  überhaupt  das  Verhalten 
des  Pulses  in  diesen  sehr  bedrohlich  aussehenden  Zuständen  maßgebender 
ist,  als  die  Temperatur.  Diese  fiel  nach  zwei  Tagen  zur  Norm  und  auch 
die  Nephritis  ging  in  wenigen  Tagen  auf  ihr  stetiges  Niveau  zurück. 
Einen  ähnlichen  Fall  illustriert  folgende  Kurve,  auch  Angina  mit 
leichter  Albuminurie  (cf.  Kurve  7,  S.  53). 

Einen  anderen  Typus  zeigt  Frau  B.  (cf.  Kurve  8,  S.  53.) 
Wenn  man  diese  Exantheme  und  Enantheme  häufiger  gesehen 
hat,  und  sie  treten  etwa  in  1  Proz.  der  Fälle  auf,  so  kann  man 
gar  nicht  daran  zweifeln,  daß  man  es  hier  mit  einem  typischen 
Krankheitsbild  zu  tun  hat.  Das  Auffällige  ist  ja,  daß  dabei  eine 
durchschnittliche   Inkubation    von    8—10  Tagen    besteht,    daß    also    die 
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schweren  Symptome  erst  auftreten,  wenn  bereits  die  Hauptmasse  der 
eingeführten  Substanz  ausgeschieden  oder  schon  von  einem  derben 
entzündlichen  Gewebswall  umschlossen  ist,  welcher  nur  noch  Resorption 
höchst  geringer  Mengen  gestattet.  Wir  haben  jedoch  zu  diesen  Vor- 
gängen eine  genaue  Analogie  in  der  Serumkrankheit,  wie  sie  von  Pirquet 
und  Schick  geschildert  haben  (Wien  1905,  Deuticke),  wo  gleichfalls 
ganz  ähnliche  Erscheinungen  erst  8 — 10  Tage  nach  Einführung  von 
Serum  auftreten,  welches  doch  zu  dieser  Zeit  sicher  nicht  mehr  als 
solches  im  Körper  vorhanden  ist.  Diese  Autoren  haben  auch  den  Nach- 
weis geliefert,  daß  nicht  das  Serum  an  sich  toxisch  wirkt,  sondern  daß 
der  toxische  Körper  erst  durch  die  Wechselwirkung  zwischen  Organismus 
und  Antigen  entsteht. 
Jarisch-  In    diesem    Sinne    ist   wohl    auch    die    bei    606  viel   häufiger  und 

Herx-  energischer  als  bei  Quecksilber  auftretende  Jarisch-Herxheimersche 
heimersche Reaktion  aufzufassen.  Auch  Gennerich  teilt  die  Auffassung,  daß  die- 
selbe durch  freiwerdende  Endotoxine  ausgelöst  wird,  die  ihrerseits,  je 
nach  der  Art  des  Krankheitsvorgangs,  eine  mehr  oder  weniger  sichtbare 
lokale Gewebsreaktion  hervorzurufen  imstande  sind,  und  setzt  sie  inParallele 
mit  der  durch  die  606-lnjektion  provozierten  positiven  Wassermannschen 
Reaktion.  Nach  den  eigenen  ausgedehnten  Beobachtungen,  sowie  nach 
den  zahlreichen  Mitteilungen  in  der  Literatur  —  Gennerich  sah  diese 
Reaktion  fast  regelmäßig  auftreten  —  kann  man  nicht  mehr  annehmen, 
daß  sie  durch  zu  geringe  Dosen  ausgelöst  wurde;  wenigstens  schien  die 
Heilung  der  Symptome  bei  Fällen  mit  dieser  Reaktion  prompter  von 
statten  zu  gehen. 

Weiter  zu  untersuchen  ist  noch,  ob  nicht  besonders  solche  Fälle 
„hyperergisch"  reagieren,  in  welchen  etwas  Substanz  in  die  Haut  geimpft 
wird;  wenigstens  könnte  man  die  lokale  Rötung  und  Schwellung,  die 
Nekrosenbildung  an  der  Injektionsstelle  und  die  Eiterbläschen  in  deren 
Umgebung  wohl  wegen  ihrer  Analogie  mit  den  von  v.  Pirquet  be- 
schriebenen Erscheinungen  bei  der  Vaccination  (Allergie:  Klinische 
Studien  über  Vaccination  und  vaccinale  Allergie.  Wien,  Deuticke) 
so  deuten.  Hingegen  habe  ich  eine  lokale  Überempfindlichkeit  oder 
eine  gesteigerte  Allgemeinreaktion  bei  Reinjektionen  nicht  beob- 
achtet; nur  einmal  wurde  die  erste  Injektion  gut  vertragen,  während 
nach  der  zweiten  Abszedierung  eintrat.  Doch  bedürfen  diese  Verhält- 
nisse noch  eines  genaueren  Studiums  besonders  nach  der  Richtung  hin, 
ob  die  schon  in  der  ersten  Injektion  dokumentierte  Überempfindlichkeit 
bei  einer  zweiten  gefährlichere  Grade  annimmt.  Ich  selbst  bin  noch 
nicht  in  der  Lage  gewesen,    solche  Fälle  zu  reinjizieren,   würde   aber 
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dabei  zunächst  durch  eine  Kutisreaktion  versuchen,  den  Grad  der  Über- 
empfindlichkeit festzustellen. 

Bedenklich    erscheint   es,    gerade    diese   kritische  Zeit,    etwa   den    Reinjek- 
8.— 10.  Tag,  wo  eine  erhöhte  Reaktionsfähigkeit  des  Organismus  besteht,     tionen. 
zur  Reinjektion  zu  wählen.    Das  beweist  wohl  auch  ein  Fall  Gennerichs, 
welcher  0,55  gut  vertrug  und  am  9.  Tage  auf  nochmalige  Injektion  von 
0,3  Überempfindlichkeit  zeigte: 

Obermatrose  Ku.  Ansteckung  Anfang  Juni  1910.  Ulcus  durum.  8.  VIII.  Haar- 
ausfall, Ausschlag.  2  Spritzen  Kalomel.  17.  VIII.  Schanker  und  Ausschlag  noch  vor- 
handen. 0,55  Ehrlich -Hata.  Mäßige  Schmerzen  etwa  6  Stunden  lang.  In  der  Nacht 
Unruhe  und  Hitzegefühl.  18.  VIII.  Ausschlag  verschwunden.  19.  VIII.  Schanker  gänzlich 
verheilt.  26.  VIII.  Keine  Krankheitserscheinungen.  Wegen  dauernd  positiver  Serum- 
reaktion noch  0,3  Ehrlich -Hata.  Danach  keine  Schmerzen.  Abends  Temperatur- 
anstieg. 27.  VIII.  Allgemeines  Unwohlsein,  Fieber  bis  40,8,  Puls  sehr  klein  und  schwach. 
29.  VIII.  Allmählicher  Temperaturabfall.  Zunehmendes  Wohlbefinden.  Leidlich  guter 
Appetit.  Zur  Besserung  des  Pulses  fortlaufend  Kampfer.  31.  VIII.  Allgemeinbefinden 
gut.  Geringe  Schwäche.  Appetit  und  Herztätigkeit  gut.  Auftreten  eines  fleckigen  (As?) 
Exanthems  am  ganzen  Körper.  1.  IX.  Ausschlag  verschwunden.  Sehr  gutes  Allgemein- 
befinden.    Keinerlei  Störungen  mehr  nachweisbar. 


Serumreaktion: 

9. 

VIII. 

1910  + 

21.  VIII.  1910  + 

27.  VIII. 

1910  + 

13. 

VIII. 

1910  + 

22.  VIII.  1910  + 

29.  VIII. 

1910  + 

17. 

VIII. 

1910  + 

23.  VIII.  1910  + 

30.  VIII. 

1910  — 

18. 

VIII. 

1010  + 

24.  VIII.  1910  + 

1.    IX. 

1910  - 

19. 

VIII. 

1910  + 

25.  VIII.   1910  + 

2.    IX. 

1910  - 

20. 

VIII. 

1910  + 

26.  VIII.  1910  +  schwach 

3.    IX. 

1910  - 

Es  war  ja  bei  dem  allgemeinen  Mißtrauen,  das  bis  vor  kurzem 
gegen  die  Arsenikalien  herrschte,  eine  der  Hauptschwierigkeiten  bei  der 
Einführung  des  Ehrlichschen  Dioxydiamidoarsenobenzols  in  die  Praxis, 
daß  die  wiederholte  Einverleibung  in  kleinen  Dosen  wegen  der  Möglich- 
keit des  Auftretens  von  Überempfindlichkeitssymptomen  gefürchtet  wurde. 
Dieselbe  Befürchtung  bestand  auch  gegenüber  der  Wiederholung  größerer 
Dosen,  wobei  noch  nach  Analogie  mit  den  experimentellen  Erfahrungen 
bei  Trypanosomenerkrankungen  mit  einem  Festwerden  der  Spirochäten 
gegen  das  Arzneimittel  gerechnet  werden  mußte.  Die  Erfahrung  hat 
zwar  beide  Bedenken  nicht  völlig  beseitigt,  aber  doch  eingeschränkt. 

Nachdem  sich  bei  unseren  ersten  Heilversuchen  an  hereditär  syphi- 
litischen, mit  Pemphigus  behafteten,  mit  größter  Wahrscheinlichkeit  dem 
Tode  verfallenen  Neugeborenen  gezeigt  hatte,  daß  in  einzelnen  Fällen 
bei  Anwendung  von  Dosen  ä  0,03  Krankheitssymptome  auftraten,  welche 
sich  als  Intoxikation  durch  den  massenhaften  Zerfall  von  Spirochäten  in 
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Kontrain- 
dikationen 

Gravide. 


den  von  Syphilisprodukten  übersäten  inneren  Organen  deuten  ließen, 
gingen  wir  in  diesen  Fällen  zu  Dosen  von  0,015 — 0,02  über,  welche 
wir  nach  etwa  8 — 12  Tagen  wiederholen. 

Wir  haben  in  dieser  Art  noch  bei  einer  größeren  Zahl  syphilitischer 
Neugeborenen  die  Behandlung  geleitet  und  zunächst  prompten  Rückgang 
der  Symptome  ohne  schädliche  Nebenwirkung  erzielt.  Dies  ermutigte  uns, 
in  den  früher  geschilderten  Fällen  von  schwerster  maligner  Syphilis,  welche 
in  glänzendster  Weise  beeinflußt  wurden,  aber  doch  ganz  geringe  Ulze- 
rationen  als  Ausdruck  einer  vermutlich  wegen  zu  geringer  Dosen  nicht 
ganz  vollkommenen  Heilung  behielten,  eine  zweite  Injektion  in  stärkerer 
Dosis  folgen  zu  lassen  zu  einer  Zeit,  wo  aller  Berechnung  nach  die 
Ausscheidung  der  ersten  Dose  beendet  sein  mußte. 

Es  sind  dies  die  oben  zitierten  Fälle  Willy  D. . . .  und  Flora  Sie  . . . 

Eine  große  Zahl  von  Beobachtungen  beweist,  daß  die  Gefahren 
der  Überempfindlichkeit  und  des  Festwerdens  der  Spirochäten  gegen  606 
keine  wesentlichen  sein  können;  besonders  sind  die  Bedenken  bezüglich 
des  zweiten  Punktes  sehr  gering,  weil  die  restierenden  Spirochäten  höchst- 
wahrscheinlich mit  dem  Mittel  gar  nicht  in  Berührung  gekommen  sind. 
(Vergleiche  darüber  meine  Arbeit:  Über  Reinjektionen  von  Dioxydiamido- 
arsenobenzol.     Deutsche  med.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  37.) 

Die  Gefahr,  daß  bei  Wiederholung  der  Injektion  durch  Summierung 
der  Wirkung  Intoxikation  eintreten  könnte,  ist  in  Hinblick  auf  die  nur 
geringe  Resorption  aus  dem  festen  Infiltrat,  welche  sich  in  der  kon- 
stanten Ausscheidung  nur  geringer  Arsenmengen  dokumentiert,  nur 
sehr  gering  anzuschlagen. 

Kontraindikationen  haben  sich  weniger  gezeigt,  als  man  anfangs 
erwartete. 

Gravide  vertragen  das  Mittel  zu  jeder  Zeit  der  Schwangerschaft 
anstandslos.  Wir  haben  10  derartige  Fälle  behandelt.  Auch  auf  die 
Früchte  sahen  wir  keine  üble  Wirkung,  wie  dies  Glück  einmal  beob- 
achtete. 

Stets  blieben  die  Kindsbewegungen  erhalten  und  die  Herztöne  des 
Fötus  deutlich.     Dreimal  trat  eine  normale  Geburt  ein. 

Frau  P.  5.  VII.  0,45  H.  VII  neutral.  4.  VIII.  W.  R.  +  + +.  9.  IX.  W.  R.  — * 
Partus  am   11.  VIII.  (7.  Monat):  Kind  ohne  Symptome.     W.  R.  — . 

Frau  K.  26.  VII.  0,45  H.  VII  neutral.  23.  VII.  W.R.  +  +  +  +.  2.VIII.  W.  R. +  +  +• 
9.  VIII.  W.  R.  -f-  +.  26.  IX.  W.  R.  — .  Partus  am  1 1.  IX.:  Kind  kräftig,  eine  Pemphigus- 
blase  (spezifisch?)  am  1.  Handrücken.     W.  R.  +• 

Frau  Schw.  28.  VII.  0,45  neutral.  27.  VII.  +  -j-  +.  9.  VII.  + +.  Partus  am 
28.  IX.:    Kind  zeigt  schuppenden  Ausschlag  an  Händen  und  Füßen.     W.  R.  -f-. 
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Es  zeigte  sich  also  auf  die  Föten  bisher  nur  einmal  eine  Wirkung, 
welche  als  Heilung  aufgefaßt  werden  könnte;  jedoch  ist  auch  diese 
zweifelhaft,  da  die  anfängliche  Symptomfreiheit  an  und  für  sich  noch 
nicht  Abwesenheit  von  Syphilis  beweist,  andererseits  gesunde  Kinder 
auch  von  syphiliskranken  Müttern  geboren  werden  können. 

Tuberkulöse  in  allen  Stadien  vertrugen  das  Mittel  vorzüglich,  was  Tuberkulöse. 
gegenüber  der  deletären  Wirkung  des  Quecksilbers  bei  der  Kombination 
von  schwerer  Tuberkulose  und  Syphilis  von  großer  Bedeutung  ist. 

Auch  Nephritiker  konnten  ohne  Schädigung  ihrer  Nieren  injiziert  Nephritis. 
werden.  Bei  der  häufig  unlösbaren  Frage,  ob  eine  Nephritis  syphiliti- 
scher Natur  ist,  und  dem  Bedenken,  welche  eine  Quecksilberanwendung 
in  solchen  Fällen  bietet,  ist  der  Vorteil  —  zumal  auf  Syphilis  beruhende 
Eiweißausscheidungen  dabei  schnell  verschwinden  —  des  neuen  Mittels 
sehr  groß. 

Auch    bei    sehr   heruntergekommenen  Patienten    infolge    von   per-  Perniziöse 
niziöser  Anämie  haben  wir  das  Mittel  ohne  Nutzen  für  die  Erkrankung,    Anamie 
aber  ohne  üble  Nebenwirkung  angewendet.*) 

Bei  Affektionen,  welche  zu  Blutungen  tendieren,  ist  in  Rücksicht  Blutungen, 
auf  die  dem  Arsen  innewohnenden  toxischen  Wirkungen  auf  die  Gefäß- 
wände der  kleinen  Arterien  und  Kapillaren  große  Vorsicht  am  Platze. 
In  einzelnen  Fällen,  wo  Entzündungen  vorlagen,  haben  wir  solche 
Schädigungen  gesehen,  so  z.  B.  hatte  eine  Otitis  media  nach  der  In- 
jektion ein  hämorrhagisches  Exsudat,  eine  gewöhnliche  Nephritis  wurde, 
als  am  10.  Tage  Überempfindlichkeitssymptome  eintraten,  vorübergehend 
hämorrhagisch.  Einmal  sahen  wir  am  zweiten  'Tag  eine  Pharynx- 
blutung,  einmal  ebenso  nach  48  Stunden  bei  einem  Phthisiker  eine 
starke  Hämoptoe.  Bei  einer  Herniotomie  14  Tage  nach  der  Injektion 
trat  eine  auffallend  starke  poröse  Blutung  ein. 

Als  Kontraindikation  gelten  Herzschwäche  und  Herzfehler.     Ich      Herz, 
habe    daher    Herrn  Professor  Nicolai    veranlaßt,    eine    Reihe    mit   606 
behandelter  Fälle  genau  zu  untersuchen  und  folgenden  Bericht  erhalten: 

„Ich  habe  eine  größere  Anzahl  (47  Patienten),  welche  mit  Ehrlichschen  Injektionen 
behandelt  werden  sollten,  in  bezug  auf  ihre  Herztätigkeit  vor  der  Injektion  untersucht. 
Diejenigen  Fälle,  bei  denen  sich  gröbere  Störungen  am  Herzen  herausstellten  (sowohl 
ausgesprochene  Klappenfehler  als  auch  hochgradige  Herzinsuffizienz  auf  Grund  myokar- 
diüscher  oder  arteriosklerotischer  Veränderungen)  wurden  von  der  Einspritzung  zurück- 


*)  Ebenso  hatte  dabei  Klemperer  im  Gegensatz  zu  der  günstigen  Wirkung 
des  Arsacetins  keinen  Erfolg  (cf.  H.  Lindenberg:  Neuere  Versuche  in  der  Behandlnng 
der  perniziösen  Anämie  D.  J.,  Berlin  1910). 
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gestellt,  so  daß  38  von  mir  untersuchte  Patienten  zur  Einspritzung  gekommen  sind. 
Von  diesen  38  Patienten  habe  ich  nach  der  Injektion  27  nochmals  untersucht,  und  zwar 
fand  die  zweite  Untersuchung  (unter  Umständen  auch  eine  dritte  und  vierte)  teils  sofort, 
teils  wenige  Stunden,  teils  auch  tagelang  nach  der  Injektion  statt.  Bei  einigen  wenigen 
Fällen  wurde  auch  wochenlang  nach  der  Injektion  eine  Untersuchung  vorgenommen 
Bei  all  diesen  Fällen,  bei  denen  es  sich  allerdings  im  wesentlichsten  um  nicht  schwer 
herzkranke  Patienten  handelte,  konnte  irgend  ein  nachteiliger  Einfluß  der  Injektion 
niemals  konstatiert  werden,  weder  in  bezug  auf  die  physikalische  Untersuchung  (Röntgen- 
untersuchung, Blutdruckmessung,  Elektrokardiogramm,  Auskultation),  noch  in  bezug  auf 
das  subjektive  Befinden  der  Patienten  resp.  in  bezug  auf  eine  funktionelle  Prüfung  der 
Herztätigkeit.  Allerdings  war  in  etwa  der  Hälfte  der  untersuchten  Fälle  eine  gering- 
gradige Verkleinerung  des  Elektrokardiogramms  zu  konstatieren,  die  im  allgemeinen 
über  das  Maß  dessen  hinausgeht,  welches  auch  im  gewöhnlichen  Leben  an  verschiedenen 
Tagen  bei  den  verschiedenen  Untersuchungen  desselben  Menschen  zu  konstatieren  ist. 
Da  aber  bei  anderen  Patienten  auch  eine,  wenn  auch  geringfügige,  Vergrößerung  des 
Kardiogramms  vorkam,  da  es  sich  andererseits  bei  der  Verkleinerung  resp.  Vergrößerung 
des  Elektrokardiogramms  nicht  etwa  um  bessere  oder  schlechtere  Herzen  handelte,  so 
möchte  ich  bei  der  geringen  Zahl  der  angestellten  Versuche  hierauf  kein  weiteres 
Gewicht  legen,  zumal  die  Verkleinerung  in  keinem  Falle  besonders  hochgradig  war. 
Dagegen  ist  ein  anderer  Befund  vielleicht  nicht  ganz  bedeutungslos.  Von  den  38  zur 
Einspritzung  gekommenen  Patienten  harten  7  einen  erhöhten  Blutdruck  zwischen  15  und 
18  cm  Quecksilber.  Von  diesen  7  Patienten  sind  5  nach  der  Einspritzung  zu  einer 
zweiten  Untersuchung  gekommen,  und  bei  4  von  diesen  5  konnte  eine  zweifellose  Er- 
niedrigung des  Blutdruckes  festgestellt  werden  um  2—3  cm  Hg.  Bei  dem  fünften  war 
der  Blutdruck  unverändert.  Dieser  Befund  dürfte  deshalb  nicht  ganz  unwesentlich  sein, 
weil  man  ja  im  allgemeinen  bei  syphilitischen  Veränderungen  an  der  Aorta  einen 
hohen  Blutdruck  findet,  und  weil  diese  Befunde  anzudeuten  scheinen,  daß  diese 
aortitischen  Veränderungen  zum  mindesten  keine  Kontraindikation  gegen  die  Einspritzung 
bilden.  Ob  allerdings  diese  Erniedrigung  des  Blutdruckes  eine  dauernde  ist  und  in- 
sonderheit, ob  sie  auf  einen  Heilungsprozeß  der  zugrunde  liegenden  Gefäßveränderungen 
hinweist,  oder  ob  es  sich  nicht  dabei  um  eine  spezifische  Giftwirkung  des  Präparates, 
handelt,  kann  bisher  nicht  entschieden  werden.  Außerdem  wäre  hervorzuheben,  daß 
wenn  auch  schwere  Herzkrankheiten,  wie  oben  schon  erwähnt,  ausgeschlossen  worden 
sind,  doch  etwa  12  Patienten  mit  nicht  ganz  einwandfreiem  Herzen  resp.  Gefäßsystem 
zur  Einspritzung  gekommen  sind.  Diese  hohe  Zahl  erklärt  sich  daraus,  daß  mir  von 
Wechselmann  wesentlich  nur  Fälle  zur  Untersuchung  geschickt  wurden,  bei  denen 
das  Herz  etwas  verdächtig  war.  Auch  bei  diesen  12  geschädigten  Herzen  hat  sich 
irgend  ein  nachteiliger  Einfluß  der  Injektion  nicht  geltend  gemacht." 

Gestützt  auf  diese  Untersuchungen  habe  ich  gewagt,  2  Fälle  von 
verbreiterter  Aorta  sowie  ein  kleines  Aortenaneurysma  zu  behandeln, 
zunächst  mit  Dosen  von  0,3  resp.  0,1,  ohne  Schaden  anzurichten. 
Ebenso  habe  ich  einen  85  jährigen  Mann  mit  stark  sklerotischen  Arterien 
wegen  eines  frischen  Primäraffektes  am  Präputium  und  papulösem 
Syphilid  mit  0,4  erfolgreich  injiziert.  Bedenken  trage  ich  bei  sehr 
schlaffen,  muskelschwachen  Herzen,  wie  sie  Tabiker  öfters  zeigen;  des- 
gleichen bei  Stenosen,  weil  ich  das  Sinken  des  arteriellen  Blutdruckes, 
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wie  es  bei  Arsenintoxikation  vorkommt,  fürchte.  Aber  auch  sonst  be- 
deutet ein  schwaches  Herz  eine  Kontraindikation  gegen  das  neue  Verfahren 
in  Rücksicht  auf  die  vereinzelt  vorkommende  Überempfindlichkeit. 

Was  die  sonstigen  Wirkungen  des  Mittels  anlangt,  so  sind  es  haupt-  Andere 
sächlich  roborierende,  wie  sie  auch  sonst  dem  Arsen  zukommen.  Das  Kraft-  Wirkungen 
gefühl  hebt  sich  oft  schon  am  Tage  nach  der  Injektion,  häufig  wird  auch  es 
eine  Steigerung  der  Potenz  angegeben.  Fast  stets  wird  das  Aussehen 
der  Patienten  blühend  und  sie  nehmen  beträchtlich  an  Körpergewicht 
zu.  Besonders  bei  den  durch  maligne  Syphilis  herabgekommenen  Patienten 
schwindet  die  Kachexie  in  auffälligster  Weise  und  das  Körpergewicht 
hebt  sich  oft  um  30 — 40  Pfund  in  3 — 4  Wochen.  Man  muß  daran  denken, 
daß  gerade  diese  roborierende  Wirkung  ein  wesentlicher  Faktor  bei  den 
zauberhaften  Erfolgen  dieser  Krankheitsgruppe  ist.  Sehr  eigenartig  ist 
die  Anregung  der  Überhäutung  durch  das  Mittel  auch  bei  nicht  luetischen 
Defekten  der  Haut;  wir  haben  dieselbe  z.  B.  auch  bei  einer  handteller- 
großen Granulationsfläche  nach  Exstirpation  eines  phagedänischen  Bubo 
eintreten  sehen,  obgleich  die  Phagedän  an  einzelnen  Stellen  noch  fort- 
schritt.  Eine  an  Pemphigus  leidende  Frau  hatte  nach  temporärer  Ab- 
heilung desselben  auf  der  papierdünnen  Haut  über  einer  kopfgroßen 
Nabelhernie  einen  jeder  Therapie  1  Jahr  lang  widerstehenden  Epithel- 
defekt von  der  Größe  zweier  Handflächen,  so  daß  ich  sie  deswegen  für 
das  Siechenhaus  eingab;  nach  Injektion  von  0,45  606  trat  prompte  Über- 
häutung ein.  Diese  Wirkung  entspricht  wohl  der  auch  sonst  von  Arsen- 
präparaten bekannten,  überragt  sie  aber  beträchtlich. 

Darauf  beruht  wohl  auch  die  manchmal  gute  Wirkung  auf  Pemphigus, 
wo  ich  ebenso  wie  Fraenkel  undGrouven  einmal  bei  Pemphigus  vulgaris, 
dann  aber  auch  in  einem  Fall  von  Pemphigus  foliaceus  Besserung  sah, 
während  in  anderen  Fällen  jeder  Erfolg  ausblieb.  Auf  Psoriasis  haben 
wir,  im  Gegensatz  zu  Kromayer,  in  mehreren  Fällen  nie  eine  Ein- 
wirkung gesehen;    desgleichen  nicht  auf  Liehen  ruber  planus. 

Was  die  Einverleibung  des  Mittels  anlangt,  so  bevorzugen  Iversen       Ein- 
und  Schreiber  die  intravenöse  Applikation,  die  meisten  anderen  Autoren  verleibun& 
die  intramuskuläre  oder  subkutane.  des  Mlttels- 

Was  die  Technik  der  letzteren  anlangt,  so  hat  zunächst  Alt 
folgendes  angegeben: 

In  ein  niederes  Meßgefäß  von  zirka  50  cem  wird  die  Einzeldosis 
0,3  und  etwa  10  cem  steriles  Wasser  eingefügt  und  verrührt.  Dann 
wird  soviel  sterile  N-Natronlauge  zugefügt,  bis  nur  ein  geringfügiger 
Rest  der  Substanz  ungelöst  bleibt;  benötigt  wird  hierfür  durchweg  2  bis 
2,3  cem  N-Natronlauge.     Es   wird  nun  bis  zum  Strich  20  mit  sterilem 
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Wasser  nachgefüllt  ev.  nach  vorheriger  Beifügung  eines  sterilisierten 
Anästheticums.  Nun  wird  je  eine  Spritze  mit  10  ccm  der  Lösung  tief 
in  die  rechte  und  in  die  linke  Glutäalmuskulatur  unter  langsamem 
Kolbendruck  eingefügt.  Zweckmäßig  legt  sich  der  Injizierte  auf  den 
Leib  und  bleibt  etwa  K.2  Stunde  so  liegen.  Als  Anästheticum  scheint 
sich  ein  Zusatz  einer  Ampulle  Eusemin  zu  bewähren.  Unangenehm  ist, 
daß  die  Injektion  nicht  selten,  namentlich  von  sensiblen  Personen,  als 
recht  schmerzhaft  empfunden  wird.  Bei  den  meisten  verlieren  sich  indes 
die  Schmerzen  nach  12 — 24  Stunden. 

Ich  selber  habe  auf  Ehrlichs  Anweisung  im  Anfang  die  Dosis 
des  im  Vakuum  eingeschmolzenen  Dichlorhydrats  des  Diamidoarseno- 
benzols  mit  etwas  Methylalkohol  oder  Qlykol  angelöst,  dazu  zirka  10  ccm 
Aqua  destillata  gesetzt,  dann  1 — 2  ccm  l/io  Normalnatronlauge  zu- 
gefügt, auf  25  ccm  mit  Aqua  aufgefüllt  und  diese  stark  saure  Lösung 
intraglutäal  injiziert.  Später  haben  wir  so  viel  7m  Natronlauge  zu- 
gesetzt, bis  eine  Spur  Trübung  eintrat,  wobei  sich  das  Monochlorhydrat 
bildet.  Wir  haben  auch  das  Mittel  nur  in  Wasser  gelöst  verabfolgt  oder 
in  weniger  Flüssigkeit  wie  oben  gelöst;  wir  haben  dabei  wenig  Unter- 
schiede in  der  Schmerzhaftigkeit  beobachtet.  Die  Injektion  selbst  ist 
nicht  wesentlich  schmerzhaft,  doch  kann  man  durch  vorherige  Injektion 
von  0,02  Novocain  die  Injektionsstelle  in  der  Tiefe  ganz  anästhetisch 
machen.  Meist  treten  die  Schmerzen  einige  Stunden,  aber  auch  erst 
später  ein  und  sind  oft  recht  heftig;  sie  treten  dann  tagelang  in  durch  fast 
schmerzlose  Intervalle  getrennten  Anfällen  von  in  die  Waden  aus- 
strahlenden Neuralgien  auf;  einzelne  Patienten  jedoch  haben  nur 
geringe  Schmerzen. 

Die  Schmerzen  halten  1 — 6  Tage  mehr  oder  weniger  stark  an 
und  müssen  durch  Narkotica  gelindert  werden;  gleichzeitig  tritt  meist, 
aber  nicht  immer,  Temperatur  bis  38  und  39 u  C.  auf,  bei  merkwürdiger- 
weise sonst  —  trotz  der  Schmerzen  —  auffallend  gutem  Allgemein- 
befinden. Meist  tritt  ein  pralles  Oedem  der  ganzen  Glutäalgegend  auf; 
nur  einmal  haben  wir  nach  14  Tagen  eine  ohne  Schmerz  und  Fieber 
eintretende  Einschmelzung  unbedeutender  Art  entstehen  sehen,  welche 
durch  eine  Punktion  behoben  wurde.  Das  Gehen  bleibt  noch  8  Tage 
etwas  behindert. 

Wesentlich  besser  wurden  unsere  Erfolge,  als  wir  im  Juni  den  Säure- 
grad systematisch  abdämpften  und  schließlich  neutrale  Emulsionen  ver- 
wandten. Das  Bedenken,  daß  diese  Emulsionen  etwa  weniger  wirksam  seien 
als  die  sauren  Lösungen,  wurde  durch  Beobachtungen  der  als  vorzügliches 
Testobjekt  dienenden  Plaques  bald  zerstreut.    Wir  lösten  606  wie  bisher, 
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fügten  einen  Tropfen  Phenolphthaleinlösung  als  Indikator  und  vorsichtig 
Vio  Normalnatronlauge  hinzu,  bis  wiederum  ein  gelbes,  feines  Pulver 
ausfiel;  diese  schwachsaure  oder  neutrale  Aufschwemmung  von  25  bis 
30  ccm  wurde  intramuskulär  und  später  mit  gleichem  Erfolg  subkutan 
in  die  Glutäalgegend  injiziert.  Dann  fand  Lange,  daß  606  in  käuf- 
licher Natronlauge  löslich  ist.  Dadurch  konnte  der  nach  Guths 
Untersuchungen  an  der  Universitäts-Augenklinik  des  Prof.  v.  Grosz 
in  Budapest  (Orvosi  Hetilap  Szemeszet  Ophthalmologia,  29.  August  1909) 
schon  in  ganz  geringen  Mengen  bei  manchen  überempfindlichen 
Menschen  Amaurose  verursachende  Methylalkohol  ausgeschaltet  werden, 
und  es  läßt  sich  das  Injektionsquantum  auf  4 — 8  ccm  einengen.  Auch 
das  nicht  ganz  indifferente  Phenolphthalein  haben  wir  fortgelassen,  da 
die  Lösung  von  606  in  Natronlauge,  welche  dadurch  purpurrot,  nach 
Ausfällung  des  Salzes  durch  Essigsäure  zitronengelb  wird,  auf  neuen 
Zusatz  von  Natronlauge  sich  oft  nicht  mehr  rötet,  also  das  Phenolphthalein 
wahrscheinlich  durch  das  Arsenpräparat  bei  Essigsäurezusatz  zerstört 
wird;  Essigsäure  allein  sowie  die  saure  Lösung  von  606  tun  dies  nicht. 
Unsere  Technik  ist  demnach  folgende  (veröffentlicht  in  Nr.  30  der 
Deutschen  med.  Wochenschrift,  28.  Juli  1910): 

606  wird  unter  Verreiben  im  Mörser  in  1 — 2  ccm  käuflicher  Natron- 
lauge gelöst;  durch  tropfenweisen  Zusatz  von  Eisessig  fällt  ein  feiner 
gelber  Schlamm  aus,  der  mit  1 — 2  ccm  Aqua  destillata  steril  auf- 
geschwemmt und  nun  durch  Zusatz  von  l/io  Normalnatronlauge  oder 
1  proz.  Essigsäure  je  nach  der  Reaktion  genauestens  mit  Lackmuspapieren 
neutralisiert  wird.  Da  diese  bei  der  Suspension  nur  schwer  zu  erreichen 
ist,  aber  wesentlich  davon  die  Schmerzhaftigkeit  abhängt,  zentrifugieren 
wir  die  Aufschwemmung  und  nehmen  den  Bodensatz  mit  physiologischer 
Kochsalzlösung  auf.  Diese  Aufschwemmung  wird  in  die  Spritze  ge- 
sogen und  unterhalb  des  Schulterblatts  subkutan  an  vorher  desinfi- 
zierter und  mit  Jodtinktur  bestrichener  Stelle  langsam  injiziert.  Diese 
Injektion  ist  fast  immer  ganz  schmerzlos,  doch  tritt  am  2.  oder  3.  Tag 
etwas  Schwellung  (über  Überempfindlichkeit  s.  unten),  aber  fast  nie 
Temperatursteigerung  nennenswerter  Art  auf.  Nach  dieser  Vorschrift 
ist,  wie  die  Literatur  ergibt,  von  den  meisten  Autoren  die  Injektion 
gemacht  worden.  Ich  habe  auch  ein  eigenes  Besteck  (s.  Abbildungen 
S.  62  u.  63),  welches  die  Sterilität  der  Injektionen  sichert,  konstruieren 
lassen  (Verfertiger  Edgar  Hirsch  &  Co.,  Berlin,  Lindowerstr.  19). 

Unabhängig  von  uns  und  ziemlich  gleichzeitig  hat  auch  Leonor 
Michaelis  die  Injektion  in  neutraler  Suspension  gemacht  (mitgeteilt  in 
der  Medizin.  Gesellschaft  6.  VII.  1910,  veröffentlicht  Berliner  klin.  Wochen- 
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schritt,  25.  Juli  1910);  doch  ist  das  von  ihm  zur  Einspritzung  benötigte 
Flüssigkeitsquantum  wesentlich  größer.     Seine  Vorschrift  lautet: 

0,3 — 0,6  des  salzsauren  Salzes  werden  in  einem  breiten,  50  ccm 
fassenden  Meßzylinder  in  16  ccm  sterilen,  sehr  heißen  Wasser  gelöst,  in- 
dem die  Substanz  in  das  Wasser  geschüttet  und  mit  Hilfe  eines  dicken 
Glastabes  gut  zerdrückt  und  zerrollt  wird.  Nach  eingetretener  Lösung 
werden  3  —  5  ccm  normaler  Natronlauge  zugegeben,  gut  umgerührt, 
dazu  3  Tropfen  einer  '  2proz.  alkoholischen  Lösung  von  Phenolphthalein, 
und  dann  wird  mit  normaler  Essigsäure  bis  zur  völligen  Entfärbung  des 
Phenolphthaleins  zurücktitriert.  Dabei  entsteht  eine  feine  gelbe  Suspension. 


Schließlich  wird  mit  einigen  Tropfen  Natronlauge  eine  leichte,  eben  be- 
ginnende Rötung  des  Phenolphthaleins  wieder  hergestellt  und  injiziert. 
Später  (Berliner  klinische  Wochenschrift,  15.  August  1910)  hat  Michaelis 
auch  über  subkutane  Injektion  berichtet. 

Blaschko  (Berliner  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  35)  fügt  zur  Er- 
langung einer  neutralen  Suspension  zu  0,5  der  Dichlorhydrat  des  Dioxy- 
diamidoarsenobenzoles  0,45  =  0,36  cbm  einer  20  proz.  Natronlauge  zu. 
Bei  vorsichtigem  Zusatz  der  Lauge  und  etwas  sterilem  Wasser  gelingt 
es  sofort  eine  neutrale  Verreibung  herzustellen,  höchstens  daß  man 
1 — 2  Tropfen  schwacher  Essigsäure  oder  besser  Salzsäure  benötigt. 
Füllt  man  dann  die  Verreibung  auf  8 — 9  cbm  auf,  so  hat  man  eine 
physiologische  Kochsalzlösung  von  0,82 — 0,75  Proz.,  welche  die  Base 
suspendiert  enthält;  es  genügt  aber  auch  eine  Auffüllung  auf  5  cbm. 
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Heinrich  Citron  und  Paul  Mulzer  (Über  die  Herstellung  ge- 
brauchsfertiger Lösungen  von  Dioxydiamidoarsenobenzol  [Ehrlich-Hata 
606].  Medizinische  Klinik,  1910,  Nr.  36)  geben  folgende  Technik  zur  Her- 
stellung der  Injektionsflüssigkeit  an:  In  eine  sterile,  15  ccm  fassende 
Rekordspritze,  die  an  ihrem  Kanülenende  mit  einem  Konus  verschlossen 
ist,  wird  das  zur  Injektion  bestimmte  Quantum  606  eingeschüttet  und 
mit  einigen  Tropfen  Alkohol  befeuchtet.  Der  Kolben  wird  zuvor  entfernt. 
Dann  Zusatz  von  5  ccm  heißen  Wassers,  Einsetzen  des  Kolbens  und 
Anlegen  des  Befestigungsringes.  Darauf  gut  schütteln,  bis  eine  klare 
goldgelbe  Lösung  resultiert.  Nach  Herausnahme  des  Kolbens  wird  jetzt 
unter  langsamem  Schütteln  eine  lOproz.  Aufschwemmung  von  Kalzium- 
karbonat in  physiologischer  Kochsalzlösung  zugefügt,  und  zwar  40  Tropfen 


dieser  Flüssigkeit.  Es  entsteht  auf  diese  Weise  eine  dicke,  rahmige 
Emulsion,  die  man  in  die  Glutäalregion  injiziert. 

Alt  (Zur  Technik  der  Behandlung  mit  dem  Ehrlich-Hataschen 
Syphilismittel.  Münch.  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  34)  empfiehlt  folgende 
alkalische  Lösung:  In  einem  100  ccm  fassenden  schlanken  Glaszylinder 
mit  engem  Halse  und  eingeschliffenem  Stöpsel  bringe  man  30  Glas- 
perlen mittlerer  Größe,  10  ccm  destilliertes  Wasser  und  die  Substanz. 
Durch  kurzes,  energisches  Schütteln  erhält  man  eine  klare  Lösung.  Es 
erfolgt  dann  Zusatz  von  je  0,5  ccm  Natronlauge  auf  0,1  Substanz  und 
Schütteln  während  einer  halben  Minute.  Die  nun  vorhandene  Lösung 
kann  durch  destilliertes  Wasser  beliebig  verdünnt  werden. 

Dr.  Richard  Volk  (Über  eine  vereinfachte  Injektionsmethode  des 
Ehrlichschen  Präparats.  Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  35)  verreibt 
das  Pulver  mit  Paraffinum  liquidum  oder  Oleum  olivarum  sterilisatum  in 
einer  Menge  von  5 — 8  ccm  und  injiziert  die  Emulsion  subkutan. 
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Kromayer  (Eine  bequeme,  schmerzlose  Methode  der  Ehrlich-Hata- 
Injektion.  Berliner  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  37)  empfiehlt  ebenso 
eine  Paraffinemulsion  des  Präparats  zu  injizieren.  Er  schlemmt  3  g  606 
in  sterilem  Mörser  mit  Paraffinum  liquidum  an,  füllt  auf  30  ccm,  so  daß 
1   ccm  0,1  606  enthält. 

Er  ging  dann  (Ehrlich-Hata  606  in  der  ambulanten  Praxis.  Ber- 
liner klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  39)  dazu  über,  das  Präparat  ambulant 
in  Dosen  von  0,1 — 0,2  eventuell  täglich  zu  injizieren. 

Duhot  (Annales  de  policlinique  centrale  de  Bruxelles  21.  IX.  1910 
und  Münchener  medizinische  Wochenschrift,  Nr.  42)  löst  606  in  \l2  ccm 
Methylalkohol,  fügt  4  —  6  ccm  physiologische  Kochsalzlösung  zu,  und 
injiziert  an  der  Grenze  zwischen  oberem  und  mittlerem  Drittel  einer 
von  der  Spina  anterior  superior  zur  Spitze  der  Gesäßfalte  laufenden 
Linie.  Es  ist  dies  fast  genau  unsere  anfängliche  Vorschrift,  die  wir 
verlassen  haben. 

Taege  (ebenda  S.  2180)  rührt  mit  Glyzerin  auf  1  dg  606  zwei 
Tropfen  an,  löst  in  heißem  Wasser  und  spritzt  tief  intraglutäal. 

Iversen  löst  die  Substanz  in  ca.  15  ccm  Aq.  dest.,  setzt  tropfenweise 
normale  Natronlauge  zu  bis  sich  der  Niederschlag  löst,  neutralisiert  den 
Laugenüberschuß  mit  1  proz.  Essigsäure  (ca.  2  ccm  1  proz.  Lösung  auf 
0,3  Arsenobenzol,  gießt  l[2  Liter  auf  40°  erwärmter  physiologischer  Koch- 
salzlösung dazu  und  injiziert  mit  dem  Infusionsapparat  in  die  Kubitalvene. 

Schreiber  und  Hoppe  (Berliner  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  31) 
geben  für  die  intravenöse  Applikation  folgende  Art  der  Technik  an:  In 
einem  graduierten  Meßzylinder  von  200  ccm  werden  10 — 20  ccm  sterilen 
Wassers  gegeben.  Einschütten  der  Substanz  0,3 — 0,6  und  einige  Tropfen 
(0,3  ccm)  Methylalkohols.  Schütteln  bis  klare  Lösung  erfolgt.  Dieser 
Lösung  werden  pro  0,1  der  Substanz  etwa  1,0  ccm  Normalnatronlauge 
zugesetzt  und  0,8 proz.  sterile  Kochsalzlösung  bis  Strich  180  zugegossen. 
Wieder  schütteln,  bis  klare  Lösung  erfolgt;  tritt  diese  nicht  ein,  so  erfolgt 
Zusatz  einiger  Tropfen  Natronlauge  und  dann  Auffüllung  bis  200  mit 
0,8proz.  steriler  Kochsalzlösung. 

Neuerdings  gibt  Schreiber  folgende  Vorschrift  (Münchener  med. 
Wochenschrift,  1910,  Nr.  39): 

In  einen  graduierten  Meßzylinder  von  250  ccm  (mit  eingeschliffenem 
Glasstöpsel  und  engem  Halse)  werden  etwa  10—20  ccm  sterilen  Wassers 
hineingetan.  Darauf  wird  die  Substanz  (0,3  für  Frauen  und  0,4  für 
Männer)  hineingeschüttet  und  tüchtig  umgeschüttelt,  bis  eine  klare 
Lösung  entsteht.  Ein  Zusatz  von  Methylalkohol  ist  jetzt  nicht  mehr 
nötig,  da  das  Präparat  in  seiner  jetzigen  Form  leicht  in  Wasser  löslich 
ist.   Diese  Lösung  wird  aufgefüllt  mit  sterilem  Wasser  oder  physiologischer 


—    65    — 


Kochsalzlösung  auf  100.  Dann  werden  pro  0,1  Substanz  etwa  0,7  ccin 
Normalnatronlauge  hinzugefügt  und  kräftig  umgeschüttelt,  bis  der  ent- 
standene Niederschlag  vollkommen  gelöst  ist.  Sollte  nach  kräftigem 
Schütteln  keine  klare  Lösung  eingetreten  sein,  so  werden  vorsichtig 
einige  Tropfen  Normalnatronlauge  hinzugesetzt,  bis  volle  klare  Lösung 
entsteht  und  dann  erfolgt  eine  Auffüllung  auf  200  ccm  (statt  200  ccm 
können  selbstverständlich  auch  150  ccm  oder  250  ccm  gewählt  werden). 
Zum  Lösen  sowie  zum  Nachfüllen  benutzt  man  am  besten  erwärmtes 
Wasser.  Die  Lösung  wird  dann  in  ein  steriles  Becherglas  getan,  aus 
welchem  sie  mit  der  Spritze  bequem  aufgesogen  werden  kann. 

Die  Spritze,  deren  wir  uns  bedienen,  und  die  Kanüle  wird  von 
der  Firma  B.  B.  Cassel,  Frankfurt  a.  M.,  Hansahaus,  Stiftstraße,  an- 
gefertigt. Die  Kanüle  ist  bajonettförmig  abgebogen  und  trägt  einen 
Seitenansatz  mit  Dreiweghahn,  so  daß  sowohl  Flüssigkeit  aufgesogen, 
als  auch  nach  Umstellen  des  Hahnes  direkt  in  die  Vene  eingespritzt 
werden  kann.  Die  Kanüle  trägt  außerdem  noch  eine  kleine  rechtwinklig 
gebogene  Platte  an  der  ersten  Abbiegungsstelle,  zur  besseren  Fixation 
für  den  Spritzenden.  Sie  ist  jetzt  zum  Abschrauben  gemacht,  so  daß 
sie  leicht  ausgewechselt  werden  kann. 

Sehr  wichtig  ist,  daß  die  Kanüle  vollkommen  in  der  Vene  ruht 
und  daß  diese  beim  Einstechen  nicht  etwa  anderweitig  verletzt  wird, 
was  bei  einer  allzu  langen  Spitze  der  Kanüle  leicht  der  Fall  sein  kann, 
deshalb  lasse  ich  die  Spitze  auch  nur  kurz  schleifen.  Um  absolut  sicher 
zu  gehen,  bedienen  wir  uns  noch  eines  kleinen  Handgriffes,  den  ich 
aufs  dringendste  empfehle,  besonders  allen  denjenigen,  welche  die  Ein- 
spritzung zum  ersten  Mal  machen: 

Wir  füllen  zuerst  die  Spritze  mit  physiologischer  Kochsalzlösung, 
stechen  dann  mit  geöffnetem  Hahn  in  die  Vene  ein  und  während  der 
Abbindungsschlauch  noch  liegt,  spritzen  wir  zunächst,  nachdem  deutlich 
Blut  eingeströmt  ist,  die  Kochsalzlösung  ein.  Liegt  nämlich  nun  die 
Kanüle  nicht  vollkommen  in  der  Vene  oder  ist  dieselbe  beim  Ein- 
stechen etwa  anderweitig  verletzt,  so  wird  beim  Einspritzen  der  Koch- 
salzlösung sofort  ein  Infiltrat  entstehen.  Bildet  sich  ein  solches,  so 
ziehen  wir  die  Kanüle  aus  der  Vene  heraus  und  suchen  eine  andere 
besser  zu  fassen,  denn  auf  jeden  Fall  muß  bei  der  nachfolgenden 
Injektion  verhütet  werden,  daß  etwas  von  der  Lösung  unter  die  Haut 
kommt,  weil  dadurch  unangenehme  Infiltrationen  hervorgerufen  werden, 
die  zum  Teil  sehr  schmerzhaft  sind  und  wochenlang  bestehen  können, 
später  aber  ausnahmslos  gut  zurückgehen.  Wir  wählen  deshalb  auch 
meistens  eine  Vene,    die  außerhalb  der  Ellenbeuge  gelegen  ist,  damit 
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nicht  eventuell  durch  solche  Infiltrationen  die  Beweglichkeit  behindert 
ist.  Desgleichen  spritzen  wir  auch,  wenn  die  Lösung  vollkommen  in- 
jiziert ist,  die  Vene  noch  wieder  mit  etwas  Kochsalzlösung  rein,  um 
auch  auf  diese  Weise  eine  Reizwirkung  an  dem  unteren  Teile  der  Vene 
zu  verhüten.  Sollte  während  der  Injektion  der  Lösung  die  Kanüle  aus 
der  Vene  herausgegangen  sein  oder  dieselbe  verletzt  haben,  so  sieht 
man  sofort  eine  Vorwölbung  beim  Einspritzen  auftreten,  und  die  Patienten 
klagen  in  demselben  Augenblick  über  ein  brennendes  Gefühl.  Man 
zieht  dann  die  Spritze  sofort  heraus,  legt  den  Abbindungsschlauch  noch 
einmal  um  und  läßt  ordentlich  ausbluten,  weil  wir  gefunden  haben,  daß 
auf  diese  Weise  am  besten  das  Entstehen  eines  Infiltrates  noch  verhütet 
wird.  Gelingt  die  Injektion  technisch  vollkommen  gut,  so  haben  die 
Patienten,  abgesehen  von   dem  kleinen  Einstich,   keinerlei  Schmerzen." 

Es  läßt  sich  unter  keinen  Umständen  heut  ein  sicheres  Urteil  darüber 
fällen,  welche  Technik  der  Applikation  die  besten  Heilresultate  liefert*). 

Es  ist  klar,  daß  bei  der  intravenösen  Applikation  für  einige  Zeit 
sehr  große  Mengen  der  wirksamen  Substanz  die  Blutbahn  passieren  und 
auf  diejenigen  Spirochätenherde,  die  sie  erreichen,  sehr  energisch  wirken; 
aber  da  dabei  das  Mittel  sehr  schnell  ausgeschieden  wird,  so  bleiben 
die  im  Moment  unangreifbaren  Herde  unbeeinflußt.  Bei  der  subkutanen 
und  intramuskulären  Applikation  wird  auch  die  größte  Menge  anfangs 
resorbiert;  nach  wenigen,  2 — 3  Tagen  bildet  sich  ein  entzündlicher  Wall 
um  das  Depot  und  es  findet  eine  gleichmäßige  langsame  Resorption 
lange  Zeit  hindurch  statt. 

*)  Während  der  Drucklegung  dieser  Arbeit  hat  sich  Ehrlich  auf  Grund  der  ihm 
zugegangenen  Nachrichten  für  die  Überlegenheit  der  intravenösen  Einverleibung  aus- 
gesprochen. Genauere  Nachweise  in  der  Literatur,  welche  einen  kontrollierbaren  Ver- 
gleich ermöglichen  könnten,  liegen  nicht  vor.  Nach  meiner  weiter  unten  auseinander- 
gesetzten Auffassung,  wonach  die  Syphilis  weit  mehr  eine  Gewebs-  als  eine  Blut- 
krankheit ist,  lege  ich  der  Einverleibungsform  des  Mittels  nicht  diese  ausschlaggebende 
Bedeutung  bei.  Ich  habe  es  daher  für  richtig  gehalten,  bei  der  Prüfung  einer  Substanz, 
deren  Toxizität  für  den  Menschen  nicht  feststand,  die  Versuche  nicht  mit  der  unter 
allen  Umständen  gelegentlich  hervortretenden  Gefahr  der  intravenösen  Applikation  zu 
belasten  und  damit  der  Einführung  des  neuen  Mittels  eventuell  durch  nicht  in  seiner 
Natur  begründete  Unfälle  Schwierigkeiten  zu  bereiten.  Es  schien  mir  auch  nach 
Reagensglasversuchen  eine  Hämolyse  oder  grobe  Agglutination  der  roten  Blutkörperchen 
durch  die  angegebenen  Lösungen  nicht  völlig  ausgeschlossen.  Nachdem  genügend 
Untersuchungen  —  nach  Ehrlich  1000  Injektionen  --  eine  Gefährlichkeit  der  intra- 
venösen Einverleibung  nicht  ergeben  haben,  ist  man  verpflichtet  zu  prüfen,  ob  die 
intravenöse  Injektion  die  gleiche  Ungefährlichkeit  besitzt  wie  die  subkutanen  und  intra- 
muskulären Injektionen  oder  bei  besserer  Wirkung  eine  nur  dem  etwa  höheren  Risiko 
entsprechende  Gefahr. 
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Selbst,  wenn  sich  Nekrosen  bilden,  kann  eine  fast  vollkommene 
Resorption  stattfinden.  So  bekam  Frau  M.  am  28.  VIII.  0,45  neutrale 
Emulsion  subkutan.  Erst  in  der  5.  Woche  trat  eine  Nekrotisierung  des 
Infiltrats  auf,  welche  am  24.  X.  in  toto  entfernt  wurde;  es  fand  sich  nur 
1,9  mg  Arsen,  welches  zirka  6  mg  Dioxydiamidoarsenobenzol  entspricht. 

Sicher  haben  alle  Methoden  vorzügliche  Wirkungen  auf  die  Symptome 
ergeben.  Die  intravenöse  Injektion  ist  schmerzlos,  hat  aber  oft  Fieber, 
Schüttelfrost,  Erbrechen,  Durchfälle  im  Gefolge;  die  subkutane  und  intra- 
muskuläre Injektion  neutraler  Suspensionen  sind  mäßig  schmerzhaft, 
manchmal  aber  kommt  es  zu  schmerzhaften  Infiltrationen,  ja  Abszessen 
und  Nekrosen. 

Ich  habe  als  erster  in  Königsberg  auf  die  plötzlich  häufiger  auf- 
tretenden Nekrosen  hingewiesen.  Wir  hatten  zirka  800  Fälle  behandelt, 
als  wir  die  erste  Nekrose  sahen.  Die  genauere  Untersuchung  ergab, 
daß  bei  uns  die  Nekrosen  besonders  bei  zwei  Assistenten  und  meist 
bei  bestimmten  Präparaten  vorkamen,  während  mir  selbst  und  den  an- 
deren Assistenten  nur  höchst  selten  solche  vorkamen.  Wir  erkannten 
daraus,  daß  sehr  viel  auf  genaue  Technik  ankommt. 

Es  ist  nämlich,  zumal  bei  fettreichen  Individuen,  wo  der  Panniculus 
adiposus  auf  der  Unterlage  sehr  fest  angeheftet  ist,  nicht  immer  leicht, 
genau  subkutan  zu  injizieren;  meist  gerät,  wenn  man  nicht  planmäßig 
darauf  achtet,  die  Nadelspitze  in  das  Fettgewebe  oder  auch  in  die  Kutis, 
oder  aber  in  die  Fascie;  man  merkt  dies  daran,  daß  sich  eine  derbe 
Infiltrationsquaddel  bildet;  in  diesem  Fall  muß  man  sofort  die  Injektion 
unterbrechen  und  dafür  Sorge  tragen,  daß  die  Nadelspitze  frei  beweglich 
zwischen  Haut  und  Fascie  bleibt,  wobei  sich  die  injizierte  Masse  un- 
merklich verbreitet  und  durch  die  nachfolgende  Massage  fortgeschafft 
werden  kann. 

Günstige  Verhältnisse  dafür  bietet  die  Haut  des  Rückens,  während 
z.  B.  die  Haut  am  Thorax  an  den  unteren  Rippen  ungünstig  ist  und, 
als  wir  dieselbe  eine  Zeitlang  gewählt  hatten,  um  den  Patienten  bei 
entzündlicher  Reaktion  das  Liegen  zu  erleichtern,  auffällig  viel  Nekrosen 
und  schwere  Infiltrate  ergab.  Wir  legen  noch  besonderes  Gewicht 
darauf,  die  injizierte  Masse  auf  viele  Stellen  zu  verteilen,  da  die  Menge 
der  an  einer  Stelle  deponierten  Masse  für  die  nekrotisierende  Wirkung 
von  Bedeutung  ist,  und  gründlich  zu  massieren. 

Zweifellos  spielt  dabei,  abgesehen  von  individuell  verschiedener 
Empfindlichkeit,  die  Technik  der  Applikation  eine  große  Rolle.  Es  be- 
deutet einen  großen  Unterschied,  ob  das  Arsenpräparat,   welches  immer 
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und  in  jeder  Form  (in  saurer  oder  alkalischer  Lösung  und  auch  in 
neutraler  Suspension)  eine  Störung  des  osmotischen  Zustandes  der  be- 
nachbarten Zellen  erzeugt  und  diese  schädigt  und  unter  Umständen  zum 
Absterben  bringt,  unter  die  Haut,  in  den  Muskel  oder  fehlerhafterweise 
in  die  Haut  oder  in  die  Fascie  injiziert  wird.  Wird  es  korrekt  unter 
die  Haut  oder  in  den  Muskel  injiziert,  so  wird  es  zum  großen  Teil 
schnell  in  1 — 2  Tagen  resorbiert  und  die  von  dem  zurückbleibenden 
Präparat  gesetzte  ödematöse  Infiltration  setzt  die  Gewebe  nicht  unter 
einen  die  Zirkulation  aufhebenden  Druck.  Bei  Injektion  in  die  Haut 
oder  in  die  Fascie  ist  die  anfängliche  Massenresorption  sehr  erschwert 
oder  ganz  verhindert  und  es  kommt  daher  die  schädigende  Wirkung 
des  Arsens  voll  zur  Geltung;  es  wird  dadurch  auch  die  reaktive  entzünd- 
liche Infiltration  sehr  verstärkt  und  es  wird  die  Blutversorgung  der 
starren,  verhältnismäßig  wenig  vaskularisierten  Gewebe  (Lederhaut,  Fascie) 
so  herabgesetzt,  daß  leicht,  zumal  noch  die  stark  reduzierende  Wirkung 
des  Arsens  zur  Geltung  kommt,  Nekrotisierung  eintritt. 

Wir  stechen  daher  an  zwei  Stellen  Nadeln  ein  und  verteilen  die 
Injektionsmasse  auch  noch  so,  daß  wir  die  Lage  der  frei  beweglichen 
Nadelspitze  während  der  Injektion  verändern,  so  daß  die  ca.  4 — 5  ccm  der 
Suspension  auf  vielen  Stellen  unter  der  Kutis  abgesetzt  werden.  Die 
Injektion  in  die  Rückenmuskulatur,  welche  zwar  bezüglich  der  Nekrosen- 
bildung  bessere  Chancen  bietet,  umgehen  wir  so;  denn  es  ist  klar,  daß 
sowohl  die  Infiltration,  welche  ja  immer  eintritt,  wie  eine  eventuelle 
Nekrose  des  Muskels,  deren  Ausdehnung  stets  groß  ist,  von  schwererer 
Bedeutung  sind  als  solche  der  Haut. 

Seitdem  wir  genau  auf  die  Technik  achten,  haben  wir  Nekrosen 
nicht  wieder  gesehen.  Wir  sind  übrigens  dabei,  noch  Verbesserungen 
der  subkutanen  Injektion  auszuforschen,  da  wir  nicht  glauben,  daß  sich 
die  subkutane  Zuführung  des  Präparats,  zumal  bei  irgendwie  geschwächten 
Individuen,  durch  andere  Methoden  wird  ersetzen  lassen.  Es  hat  ja  gerade 
die  verhältnismäßige  Schmerzlosigkeit  und  milde,  aber  genügende  Wirkung 
der  neutralen  Suspension  die  Einführung  des  Mittels  sehr  erleichtert.  Des- 
wegen muß  jede  Verbesserung  der  subkutanen  Anwendung,  weil  diese 
für  die  allgemeine  Praxis  [unter  allen  Umständen  die  brauchbarste  ist, 
freudig  begrüßt  werden. 

Gegenüber  den  hochgradig  Schmerzen  und  Fieber  auslösenden 
sauren  und  alkalischen  Lösungen  zumal  der  ersten  Epoche,  deren  über- 
legene Wirkung  auch  nicht  im  geringsten  erwiesen  ist,  bedeutet  die 
neutrale  Emulsion  eine  große  Verbesserung. 
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Abzulehnen  ist  jede  Vorschrift,  welche  mit  Methylalkohol  verknüpft 
ist.  Ebenso  erscheint  die  intraglutäale  Anwendung  nicht  unbedenklich, 
da  ich  danach  drei  Peroneuslähmungen  erlebt  habe  und  diese  bei  der 
Unberechenbarkeit  der  Größe  und  Derbheit  der  Infiltration,  welche  bei 
keiner  Technik  auszuschließen  ist,  nie  ganz  sicher  vermieden  werden 
können. 

Am  bequemsten  ist  die  Aufschwemmung  des  Dichlorhydrats  des 
Dioxydiamidoarsenobenzols  in  Paraffin  oder  Olivenöl,  doch  schien  mir 
gerade  diese  —  ohne  daß  ich  endgültig  urteilen  möchte  —  nicht  ge- 
nügend zu  wirken,  was  vielleicht  mit  der  Größe  des  Korns  der  Original- 
substanz gegenüber  der  feinen  Ausfällung  bei  der  neutralen  Suspension 
zusammenhängt.  Die  Dosis  in  kleine  Dosen  ä  0,1  zu  teilen  und  ambu- 
lant zu  behandeln,  ist  bei  der  geringen  Toxizität  unnötig  und  macht 
unter  Umständen  an  vielen  Stellen  schmerzhafte  Infiltrate,  welche  zu- 
dem durch  die  verschiedenen  Zeitpunkte,  in  denen  sie  gesetzt  wurden, 
unnütz  lang  sich  hinziehen.  Erst  größere,  planmäßig  durchgeführte  Ver- 
suche können  jedoch  hierüber  ein  Urteil  ermöglichen.  Wie  schwer  es 
aber  ist,  zu  beurteilen,  ob  eine  Methode  der  anderen  überlegen  ist,  geht 
daraus  hervor,  daß  die  Ausscheidung  an  den  ersten  Tagen,  wo  also  die 
Hauptresorption  statthat,  nach  Prof.  Lockemanns  Untersuchungen  auch 
bei  derselben  Technik  in  den  allerweitesten  Grenzen  schwankt. 

Über  die  Ausscheidung  des  Präparates  haben  Fischer  und  Hoppe 
(Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  29)  genaue  Angaben  gemacht. 
Nach  Injektion  der  alkalischen  Lösung  fanden  sie: 

I.    Ausscheidung  des  Arsens  durch  den  Urin. 

S.,  Paralytiker,  erhält  0,1  (=  ca.  0,04  g  Arsen)  subkutan.  Die  Ausscheidung 
durch  den  Urin  verhielt  sich  folgendermaßen: 

1.  Tag    0,0033  g  Arsen 


2. 

M 

0,0018  g 

n 

3. 

„ 

0,0022  g 

„ 

4. 

N 

0,0026  g 

„ 

5. 

» 

0,0034  g 

n 

6. 

w 

0,0021   g 

„ 

7. 

„ 

0,0018  g 

„ 

8. 

„ 

Spuren 

9. 

„ 

„ 

10. 

» 

Arsenfrei 

in  Summa:     0,0172    g  Arsen 
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W.,  Paralytiker,  erhält  0,3  (= 

ca. 

0,12  g  Arsen)  subkutan 

Ausscheidung  durch  den  Urin     1. 

Tag 

0,0051  g 

Arsen 

2. 

„ 

0,0064  g 

n 

3. 

„ 

0,0069  g 

n 

4. 

w 

0,0061   g 

n 

5. 

„ 

0,0058  g 

n 

6. 

„ 

0,0044  g 

„ 

7. 

w 

0,0068  g 

„ 

8. 

„ 

0,0029  g 

*» 

9. 

n 

0,0034  g 

n 

10. 

„ 

0,0028  g 

„ 

11. 

n 

Spuren 

12. 

») 

n 

13. 

rt 

Arsenfrei 

in  Summa  wurden  hier  0,0506  g  Arsen  durch  den  Urin  ausgeschieden. 

Es  wurde  noch  der  Urin  mehrerer  Paralytiker,  welche  die  gewöhnliche 
Dosis  von  0,3  g  erhallen  hatten,  untersucht.  Das  Resultat  war  das  gleiche. 
In  12 — 14  Tagen  war  die  Ausscheidung  beendet,  nur  fiel  auf,  daß  die 
Gesamtmengen,  welche  durch  den  Urin  ausgeschieden  wurden,  trotz 
gleicher  Dosierung  (0,3)  ziemlich  beträchtlich  schwankten,  etwa  von 
0,02  bis  0,07. 

Anders  als  bei  den  Paralytikern  gestaltet  sich  die  Ausscheidung  bei 
Epileptikern  mit  guter  Nierenfunktion. 

R.  enthält  0,15  (==  0,06  g  Arsen)  subkutan, 


Urin  enthielt:    1. 

Tag 

0,0058  g  Arsen 

2. 

„ 

0,0062  g 

3. 

» 

0,0051   g       „ 

4. 

n 

Spuren 

5. 

n 

Arsenfrei 

Ein  anderer,  kräftiger  Epileptiker,  der  0,3  g  erhalten   hatte,  schied 
gleichfalls  am  5.  Tage  kein  Arsen  (im  Urin)  aus. 
Aus-  Es  scheiden  somit  die  Epileptiker  mit  guten  funktionsfähigen  Nieren 

scheidung    das  Arsen  bei  weitem  schneller  aus  als  die  Paralytiker. 

Ähnlich  wurde  das  Arsen  auch  von  kräftigen  Syphilitikern  des 
Magdeburger  Krankenhauses  ausgeschieden.  Es  wurde  der  Urin  von 
25  Kranken  untersucht,  und  es  ergab  sich,  daß  nur  einige  der  Kranken, 
welche  sämtlich  0,3  subkutan  erhalten  hatten,  noch  am  5.  Tage  Arsen 
im  Urin  aufwiesen,  am  10.  Tage  war  bei  sämtlichen  Kranken  der  Urin 
arsenfrei. 

Wesentlich  schneller  und  vollständiger  als  bei  der  subkutanen 
Einführung  wurde  das  Arsen  nach  der  intravenösen  Einspritzung  aus- 
geschieden. 
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(Paralytiker)  0,3  g  intravenös: 

1.  Tag  0,0072  g  Arsen 

2.  „  0,0792  g      „ 

3.  „  0,0053  g       „ 

4.  „  Arsenfrei 

Auch  die  Untersuchungen  bei  anderen  Kranken  ergaben  das  gleiche 
Resultat.     In  2 — 3  Tagen  war  die  Ausscheidung  beendet. 

Das  Arsenophenyiglyzin  wird  bekanntlich  auch  bei  rektaler  An- 
wendung in  genügenden  Mengen  aufgenommen,  Versuche  mit  dem 
neuen  Präparat  ergaben,  daß  bei  rektaler  Anwendung  nur  Spuren  durch 
den  Urin  ausgeschieden  werden. 

1.  Tag    0,0019  g  Arsen 

2.  „       0,0016  g 

3.  „       Arsenfrei, 

es  können  somit  nicht  größere  Mengen  zur  Resorption  gekommen  sein. 

II.  Die  Arsenausscheidung  durch  den  Darm. 
Atoxyl  und  Arsacetin  werden  bekanntlich  schnell  und  fast  vollständig 
durch  den  Urin  ausgeschieden,  bei  den  Untersuchungen  mit  Arseno- 
phenyglyzin  stellte  sich  heraus,  daß  ein  ziemlich  beträchtlicher  Teil  auch 
durch  den  Darm  entleert  wird.  Ähnlich  verhält  sich  die  Ausscheidung 
auch  bei  dem  neuen  Ehrlich-H  ata  sehen  Präparat.  In  den  3  ersten  Tagen 
nach  der  intramuskulären  Anwendung  (0,3)  enthielt  z.  B.  ein  Kot 
0,0062  g  As,  auch  am  4.  bis  6.  Tage  fand  sich  Arsen  noch  deutlich, 
und  ließ  auch  noch  am  10.  Tage  nachweisen. 

In  dem  Kot  der  ersten  3  Tage  fanden  sich  von  den  0,0062  g  Arsen 

in  dem  wässerigen  Auszug  0,0012  g  Arsen 

in  dem  Auszug  mit  HCl     .  0,0031  g       „ 

in  den  Seifen — 

im  Eiweiß — 

im  Lezithin    ......  0,0019  g 

Während  nun  die  Ausscheidung  des  Arsens  bei  der  intravenösen 
Einspritzung  durch  den  Urin  in  2 — 3  Tagen  erfolgt,  hält  die  Ausscheidung 
durch  den  Darm  länger  an,  denn  es  ließ  noch  am  5.  und  6.  Tage 
Arsen  im  Stuhlgang  nachweisen. 

III.    Der  Verbleib   des   Ehrlich-Hataschen   Präparates 
im  Organismus. 

Nach  den  Anschauungen  von  Ehrlich  ist  das  neue  Arsenpräparat 
nicht  organotrop,  es  dürften  somit  in  den  Organen  größere  Arsenmengen 
nicht  erwartet  werden.  Eine  Kranke  des  Magdeburger  Altstädtischen 
Krankenhauses  kam  aus  anderweitigen  Ursachen  am  14.  Tage  nach  der 
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Einspritzung  zur  Sektion.  In  den  zur  Untersuchung  gelangten  Organen 
konnte  Arsen  nicht  nachgewiesen  werden,  wohl  aber  fand  sich  in  dem 
injizierten  Muskel  (Glutaeus)  noch  Arsen  in  erheblichen  Mengen,  ein 
Beweis  dafür,  daß  bei  der  intramuskulären  Anwendung  ein  beträchtliches 
Arsendepot  noch  lange  Zeit  unbemerkt  bestehen  kann.  Eine  andere 
Frau  kam  (durch  Sepsis  von  der  Nase  aus)  am  36.  Tage  zur  Sektion. 
Auch  hier  fanden  sich  noch  beträchtliche  Arsenmengen  in  den  Glutäen 
(etwa  0,01  g). 

Aus  dem  Blut  scheint  das  Präparat  etwa  zu  der  gleichen  Zeit  wie 
aus  Urin  und  Kot  zu  verschwinden.  Am  14.  Tage  ließ  sich  Arsen  in 
den  entnommenen  Mengen  (etwa  30  ccm)  nicht  mehr  nachweisen.  In 
dem  am  2.  Tage  nach  der  Einspritzung  entnommenen  Blut  (39  ccm) 
konnte  Arsen  mit  Sicherheit  in  dem  nach  der  Methode  von  Peritz  her- 
gestellten Lezithin  nachgewiesen  werden,  während  in  dem  Restblut  das 
Arsen  in  wesentlich  geringeren  Mengen  vorhanden  war. 

Fraenkel  und  Grouven  haben  in  dreißig  Fällen  das  Schicksal 
der  eingeführten  Menge  chemisch  verfolgt  und  so  ermitteln  können,  daß 
in  den  ersten  8  Tagen  im  Harn  wechselnde  Mengen,  meist  6 — 10  mg 
täglich,  in  der  zweiten  Woche  etwa  6 — 8  mg,  in  der  dritten  Woche  fast 
stets  nichts  mehr  bezw.  nur  einige  wenige  Male  noch  2  bis  —  in  einem 
Falle  —  noch  9  mg  enthalten  waren. 

Greven:  Beginn  und  Dauer  der  Arsenausscheidung  im  Urin  nach 
Anwendung  des  Ehrlich-Hataschen  Präparates  Dioxydiamidoarseno- 
benzol  (Münchener  mediz.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  40,  Seite  2080)  gibt 
folgende  Zahlen: 


A.    Beginn  der  Arsenausscheidung  im  Urin. 


Ehrlich  -  Hata  -  Präparat 


Dosis 
g 


Applikationstermin 
Datum 


Erster  nach*)  der  Injektion 
spontan  gelassener  Urin 


r     0,6 

29.  VII. 

-z 

0,45 

29.  VII. 

ZI, 

0,6 
0,45 

30.  VII. 
6.  VIII. 

- 

0,6 

6.  VIII. 

0,45 

9.  VIII. 

Zeit 

Zeit 

10  h  30  vorm. 

11h       vorm. 

10  „  45       „ 

11  „  45 

H  n 

12  „        mittags 

12  „  45  nachm. 

1  „  45  nachm. 

1  „ 

2  „ 

7  „  10  abends 

7  „  35  abends 

Befund 


arsenhaltig 


*)  Der  Sicherheit  halber  ist  stets  auch  der  letzte  unmittelbar  vor  der  Injektion 
gelassene  Urin  auf  Arsen  untersucht  worden,  um  zu  ermitteln,  ob  der  betreffende  Fall 
nicht  durch   eventuell  anderweitige  Medikation  sich  schon  unter  Arsenwirkung  befand. 
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B.  Dauer  der  Arsenausscheidung  im  Urin. 
Hinsichtlich  der  Applikationsform  ist  hier  zwischen  subkutaner  und 
intramuskulärer  Injektion  zu  unterscheiden.  —  Zudem  aber  besteht  auch 
noch  insofern  ein  Unterschied,  als  bei  dem  einen  Teil  der  Fälle  das 
Ehrlich-Hatasche  Präparat  allein  angewendet,  während  bei  dem 
andern  außerdem  —  5  bis  10  Tage  später  —  Quecksilberschmierkur 
eingeleitet  wurde. 

1.  Bei  nur  Dioxydiamidoarsenobenzol-Anwendung: 

Ehrlich -Hata- Präparat  Arsenausscheidung 

Applikations-  im  Urin 

Dosis  g  Form  Dauer 

0,4                       Subkutan  14  Tage  (Durch- 

u.  d.  link.  Skapula.  schnitt  von  2  Fällen). 

0,45                 Intramuskulär  17  Tage 

in  beide  Nates.  (D.  v.  4  Fällen). 

0,6                   Intramuskulär  18  Tage 

in  beide  Nates.  (D.  v.  2  Fällen). 

2.  Bei  außerdem  eingeleiteter  Quecksilberschmierkur: 


Ehrlich -Hata- Präparat 

Arsenausscheidung 

Applikations- 

im  Urin 

Dosis  g                      Form 

Dauer 

0,35-0,4                 Subkutan  20  Tage  (Durchn. 

u.  d.  link.  Skapula.  schnitt  von  4  Fällen). 

0,5                      Subkutan  22  Tage 

u.  d.  link.  Skapula.  (D.  v.  2  Fällen). 

0,6                  Intramuskulär  25  Tage  (1  Fall), 
in  beide  Nates. 

Herr  Prof.  Locke  mann,  Vorsteher  der  chemischen  Abteilung  im 
Königlichen  Institut  für  Infektionskrankheiten,  hat  sehr  genaue  Unter- 
suchungen über  die  Ausscheidung  bei  mit  saurer  Lösung  injizierten 
Fällen  gemacht,  welche  er  an  anderer  Stelle  veröffentlichen  wird.  Die 
sehr  mühseligen  und  zeitraubenden  Untersuchungen,  aus  welchen  mir 
Herr  Prof.  Lockemann  einen  Teil  zum  Abdruck  an  dieser  Stelle 
überlassen  hat,  sind  noch  nicht  ganz  abgeschlossen  und  ist  daher  hier 
besonders  die  Ausscheidung  der  späteren  Zeit  berücksichtigt. 

Die  Ausscheidungen  sind  dementsprechend  sehr  geringe  und  in 
dem   hier  untersuchten  Zeitraum,   7.  —  27.  Tag,  nicht  sehr  voneinander 


74 


verschieden.  In  einem  Fall  H  . . . .  g  war  am  36.  Tag  kein  Arsen  mehr 
nachzuweisen,  während  bei  dem  Parallelfall  (H . .  ck)  um  dieselbe  Zeit 
noch  immer  Arsenausscheidung  bestand;  die  Heilung  war  in  beiden 
Fällen  eine  gute,  doch  bei  H  . .  ck  rapider. 

Es  scheint,  nachdem  in  den  ersten  Tagen  die  Hauptmenge  Arsen 
ausgeschieden  ist,  die  Ausscheidung  ziemlich  konstant  zu  werden,  weil 
offenbar  das  restierende  Depot,  welches  zudem  von  einem  entzündlichen 
Infiltrationswall  umgeben  ist,  nur  allmählich  gelöst  wird. 


Arsenausscheidung  im   Urin 

nach   Injektion  des  Ehrlichschen   Präparates  606. 

(Die  Arsenmengen  sind  in  mmg  =  >  I000  mg  =  Milliogramm  angegeben.) 

Weiber. 


H. .  .  .  g 

7.  Tag 

7.  Nacht 

8.  Tag 

8.  Nacht 

19.  IV.   1910 

25.  IV. 

fehlt. 

26.  IV. 

26./27.  IV. 

11  h  mit  0,3  g 
gespritzt, 

90 

260 

90 

sauer,  intra- 
muskulär 

9.  Tag 

9.  Nacht 

10.  Tag 

10.  Nacht 

27.  IV. 

27./28.  IV. 

28.  IV. 

28,29.  IV. 

20 

70 

30 

10 

11.  Tag 

11.  Nacht 

12.  Tag 

12.  Nacht 

29.  IV. 

29. '30.  IV. 

30.  IV. 

30.  IV.   I.V. 

15 


15 


45 


H.  .  ck 
19.  IV.   1910 
11  h  mit  0,3  g 

gespritzt, 
sauer,  intra- 
muskulär 

G 

28.  IV.   1910 

101  2  h  mit 

0,3  g  gespritzt, 

sauer,  intra- 
muskulär 


14.  Tag  u.  14.  Nacht 
2.-3.  V. 

10 


36.  Tag  u.  36.  Nacht 
24.-25.  V. 

Arsenfrei. 


11.  Tag     11.  Nacht     21.  Tag     24.  Tag  u.    36.  Tag  u. 

24.  Nacht    36.  Nacht 


29.  IV.     29.  30.  IV.       9.  V. 
20  25  15 

11.  Tag  u.  11.  Nacht    14.  Nacht 
8.-9.  V.  12/13.  V. 


50 


60 


12—13.  V. 
10 


24.— 25. V. 
30 


27.  Tag  u.  27.  Nacht 
24.-25.  V. 

30 


75 


Arsenausscheidung  im  Urin 
nach  Injektion  des  Ehrlichschen  Präparates  606. 

(Die  Arsenmengen  sind  in  mmg  =  '/iooo  m8  =  Milliogramm  angegeben. 

Männer. 


D 

13.  IV.   1910 
11  hmit  0,25  g 

gespritzt, 
sauer,  intra- 
muskulär 


N 

30.  IV.   1910 
mit  0,3  g 
gespritzt, 

sauer,  intra- 
muskulär 

P 

1.  VI.   1910 
1 1  h  mit  0,5  g 

gespritzt, 
sauer,  intra- 
muskulär 


7.  Tag 
19.  IV. 

110 


7.  Nacht 
19.  20.  IV. 

85 


8.  Tag 
20.  IV. 

40 


8.  Nacht 
20.  21.  IV. 

110 


9.  Tag 

9.  Nacht 

12.  Tag 

12.  Nacht 

21.  IV. 

21.22.  IV. 

24.  IV. 

24.  25.   IV. 

70 

90 

30 

60 

15.  Tag  u.  Nacht 
27.-28.  IV. 

60 


20.  Tag 

2.  V. 

10 


4.  Tag 

4.  Nacht 

10.  Tag  u.  Nacht 

3.  V. 

3.  4.  V. 

9.— 10.  V. 

100 

6.  Nacht 
6.  7.  VI. 

30 


75 


50 


7.  Tag      7.  Nacht      8.  Tag      14.  u.  15Tag 
7.  VI.        7.  8.  VI.        8.  VI.       14.     15.  VI. 


30 


50 


40 


30 


Über  die  Ausscheidung  in  den  ersten  Tagen  gibt  folgende  Tabelle 
Auskunft: 

Arsenausscheidung  im  Urin 

nach  Injektion  des  Ehrlichschen  Präparates  606. 

i  Die  Arsenmengen  sind  in  mg        Milligramm  angegeben.) 

Männer. 


E 

3.  V.   1910 
mit  0,4  g 
gespritzt, 
sauer,  intra- 
muskulär 


1.  Tag 

1.  Nacht 

5.  Tag 

5.  Nacht 

3.  V. 

3.  4.  V. 

7.  V. 

7.  8.  V. 

10  hvm.  bis  7  h  ab. 

4,15 

1,83 

1,59 

1,88 
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G 

3.  V.  1910 
mit  0,3  g 
gespritzt, 
sauer,  intra- 
muskulär 

Man  sieht  daraus,  wie  verschieden  die  Resorption  und  Ausscheidung 
am  ersten  Tag  bei  gleicher  Art  der  Einverleibung  sein  kann  und  kann 
auch  dadurch  Differenzen  in  der  Wirkung  verstehen. 


1.  Tag 

1.  Nacht 

5.  Tag 

5.  Nacht 

3.  V. 

3.  4.  V. 

7.  V. 

7,8.  V. 

lOlivm  bis?  hab 

0,63 

1,50 

1,16 

1,55 

Übersicht  der  Literatur. 


Die  Literatur  über  die  Behandlung  der  Syphilis  mit  Ehrlichs 
Mittel  ist  bereits  so  umfangreich  geworden,  daß  nur  die  hauptsächlichsten 
Arbeiten  referiert  werden  können. 

Ehrlich:  Ueber  den  jetzigen  Stand  der  Chemotherapie.  (Berichte 
der  deutschen  chemischen  Gesellschaft,  XXXII,  I.) 

Ehrlich:  Ueber  moderne  Chemotherapie.  (Verhandlungen  der 
deutschen  dermatologischen  Gesellschaft,  X.  Kongreß,  Frankfurt  a.  M.) 

Ehrlich:  Chemotherapie  von  Infektionskrankheiten.  (Zeitschrift  für 
ärztliche  Fortbildung,  1909,  23.) 

Alt:    Münchener  med.  Wochenschrift,   15.  III.  1910. 

Iversen:    Münchener  med.  Wochenschrift,  17.  III.  1910. 

Ehrlich:  Allgemeines  über  Chemotherapie.  27.  Kongreß  für  innere 
Medizin,  Wiesbaden  1910. 

Hata:    Ibidem. 

Hoppe  u.  Schreiber:  Ueber  die  Behandlung  der  Syphilis  und 
der  metasyphilitischen  Erkrankungen  mit  dem  neuen  Ehrlich-Hataschen 
Arsenpräparat.     (Ibidem.) 

Wechselmann:  Chemotherapie  der  Syphilis.  Verhandlungen  der 
freien  Vereinigung  für  Mikrobiologie,  20.  V.  1910.  (Zentralblatt  für 
Bakteriologie,  47.  Bd.,  Beiheft  Referate.) 

Diskussion: 

Hoff  mann  meint,  daß  die  meisten  der  demonstrierten  Fälle  auch 
mit  Hg  und  Jod  heilen  im  klinischen  Sinne.  Er  fordert  Publikation  aller 
Schädigungen  durch  das  neue  Mittel,  was  bei  den  Ehrlichschen 
Präparaten  nicht  immer  sofort  geschehen  sei.  Eine  Überlegenheit  von 
606  über  Hg  sei  nicht  bewiesen. 

Uhlenhut  verweist  auf  seine  Arbeiten  über  die  Arsentherapie  der 
Spirillosen,  besonders  mit  Atoxyl   bei  Syphilis  und  desgleichen  mit  dem 
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atoxylsauren  Quecksilber,  welches  in  Tierversuchen  und  in  der  mensch- 
lichen Pathologie  sich  bewährt  hat. 

Tomaszewski  weist  auf  die  bei  der  Kaninchensyphilis  durch  ihn 
nachgeprüfte  spezifische  Wirkung  von  606  hin. 

Wechselmann  weist  Hoffmann  gegenüber  auf  die  Gefährlich- 
keit des  Quecksilbers,  zumal  der  unlöslichen  Salze  auch  bei  korrekter 
Anwendung  hin. 

Ehrlich  entwickelt  die  Formel  des  neuen  Mittels  und  verweist 
auf  die  Unterschiede  gegenüber  dem  Atoxyl.  Die  Wirkung  beruht  auf 
dem  Arsenrest,  während  die  Nebengruppierungen  die  primäre  Ver- 
ankerung an  die  Parasiten  veranlassen. 

Wechselmann:  Ueber  die  Behandlung  der  Syphilis  mit  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol.  (Vortrag  in  der  Berliner  medizinischen  Gesellschaft, 
s.  Berliner  klinische  Wochenschrift,   1910,  Nr.  27.) 

In  der  dem  Wechselmannschen  Vortrage  in  der  Berliner  medi- 
zinischen Gesellschaft  (22.  VI.  1910)  folgenden  Diskussion  berichtete 
Leonor  Michaelis  über  2  Fälle,  die  er  mit  606  behandelt  hat: 

Fall  1  hatte  1906  Lues  akquiriert,  hatte  seit  dieser  Zeit  8  Quecksilberkuren  unter 
Leitung  von  Dr.  Brunck  durchgemacht  und  auch  einmal  15  Atoxylinjektionen  bekommen. 
Dies  ist  von  Bedeutung,  weil  es  zeigt,  daß  das  Atoxyl  dem  606  an  Wirksamkeit  nicht 
im  entferntesten  gleichkommt.  Außerdem  hatte  Patient  wiederholt  Jodkali  bekommen. 
Seit  1907  bestehen  Geschwüre  im  Gaumen  links  und  rechts  von  der  Uvula,  sowie  eine 
Sattelnase.  Am  Tage  der  Injektion  war  die  Uvula  zum  Abfallen  reif.  Seit  '  '2  Jahr  keine 
Reaktion  mehr  auf  Quecksilber  und  Jod.  Injektion  vor  8  Tagen.  Jetzt  sind  nur  noch 
Geschwürsreste  vorhanden.  Die  Heilung  begann  am  dritten  Tage  nach  der  Injektion  mit 
lebhafter  Rötung  an  den  Geschwürsrändern. 

Fall  2  hatte  eine  Idiosynkrasie  gegen  Quecksilber.  Als  er  kurz  nach  der  Infektion 
mit  Lues  mit  minimalen  Dosen  von  Hg  behandelt  wurde,  bekam  er  Schüttelfrost,  inten- 
sive Rötung  der  ganzen  Haut,  die  dann  in  Fetzen  abschälte.  Die  kleinen  Dosen  Hg 
nützten  ihm  natürlich  nichts.  Er  hatte  ein  papulöses  Syphilid  fast  über  den  ganzen 
Körper,  Psoriasis  palmaris,  Papeln  am  Handrücken  und  am  Auge  kleine  Exkreszenzen. 
Am  9.  VI.  Injektion  von  0,3  g  606,  die  ohne  Schmerzen  vertragen  wurde.  Am  22.  VI. 
ist  von  dem  Exanthem  nichts  zu  sehen,  als  einige  Pigmentflecken  am  Dorsum  manus. 
Das  Zurückgehen  der  Papeln  begann  an  der  Stirn  und  Kopfhaut  nach  Angabe  des 
Patienten  schon  am  dritten  Tage  nach  der  Injektion. 

Danach  berichtet  Alt,  daß'bei  den  mit  Arsenophenylglyzin  behandelten 
Fällen  16  Proz.  die  Wassermannsche  Reaktion  verloren,  27  Proz.  da- 
durch wesentlich  geändert  wurden.  Alte  Fälle  blieben  unter  ständiger 
Kontrolle  und  bis  jetzt,  nach  B/4  Jahren,  hat  sich  die  verlorene  Wasser- 
mannsche Reaktion  nicht  wieder  eingestellt.  Er  sagt  ferner,  daß  das 
Hata-Präparat  eine  Einwirkung  auf  die  Blutbildung  zur  Folge  hat,  eine 
beträchtliche  Zunahme  der  weißen  Blutkörperchen,  eine  günstige  Beein- 
flussung des   Lezithinstoffwechsels,  eine  Schwächung    und    stellenweise 


79 


Aufhebung  der  Wassermannschen  Reaktion  und  eine  unverkennbar 
günstige  Beeinflussung  der  klinischen  Symptome  bewirkt.  Die  Arsen- 
ausscheidung dauerte  bei  der  intraglutäalen  Injektion  10 — 12  Tage,  bei 
der  intravenösen  ist  sie  in  2  Tagen  ziemlich  beendet,  am  dritten  Tage 
finden  sich  nur  noch  Spuren. 

Er  spricht  dann  von  einem  Fall  von  schwerstem  Icterus  syphiliticus  — 
der  Mann  war  frisch  syphilitisch  infiziert,  hatte  äußerst  stark  geschwollene 
Drüsen  und  einen  kolossalen  Ikterus,  auf  dem  sich  ein  starkes  makulo- 
papulöses Syphilid  wunderschön  abhob  —  bei  dem  nach  einer  einzigen 
Injektion  von  0,4  g  606  der  Ikterus  im  Verlaufe  von  zirka  9  Tagen  fast 
völlig  verschwand,  die  übrigen  Erscheinungen  zurückgingen. 

Eine  Anzahl  relativ  frischer  Tabesfälle  wurde  mit  dem  Präparat 
behandelt  und  es  wurde  in  6  Fällen  neben  einer  Besserung  der  subjek- 
tiven Beschwerden  auch  eine  solche  der  objektiven  Symptome  zugleich  mit 
einer  Besserung  des  Allgemeinzustandes,  Gewichtszunahme  etc.  konstatiert. 

Ebenso  wurde  eine  Anzahl  von  Epilepsiefällen,  die  auf  Syphilis 
zurückzuführen  sind,  erheblich  gebessert.  Vor  kurzem  wurden  2  Fälle 
von  schwerster  Epilepsie,  bei  denen  regelmäßig  4 — 5  Anfälle  am  Tage 
auftraten  und  Status  vorhanden  waren,  die  den  Exitus  befürchten  ließen, 
intravenös  gespritzt.  In  einem  Falle  sind  die  Anfälle  fast  vollständig 
ausgeblieben,  5  Tage  lang  ist  die  Patientin  vollkommen   frei   geblieben. 

Schreiber  bemerkt:  Einer  Patientin  waren  420  g  Hg  eingerieben 
worden;  unter  den  weiteren  Einreibungen  bekam  sie  neue  Eruptionen. 
Sie  wurde  injiziert,  und  die  Erscheinungen  gingen  schon  nach  wenigen 
Tagen  zurück  und  waren  nach  14  Tagen  ausgeheilt.  Bei  anderen  Patienten 
mit  Plaques,  die  mit  Quecksilber  ohne  jeden  Erfolg  behandelt  waren, 
gingen  die  Plaques  nach  der  Einspritzung  jedesmal  zurück. 

4  Patienten,  die  nach  Ablauf  von  4  Wochen  Rezidive  hatten,  wurden 
zum  zweiten  Male  injiziert,  ohne  daß  sich  Komplikationen  zeigten.  Ebenso 
wurden  2  Gravide  injiziert;  in  beiden  Fällen  zeigten  die  Kinder  keine 
syphilitischen  Symptome. 

Es  wurde  auch  festgestellt  (Prof.  Heubner,  Göttingen),  daß  nach 
Injektion  des  Mittels  auch  bei  der  stärksten  Konzentration  Methämoglobin- 
bildung nicht  stattfindet. 

Kromayer  berichtet  über  15  Fälle  mit  zum  Teil  allerschwerster 
Lues,  bei  denen  allen  Quecksilber  nicht  oder  ungenügend  gewirkt  hatte 
und  die  dann  mit  606  behandelt  wurden. 

Einige  dieser  Fälle  wurden  pathologisch-anatomisch  näher  untersucht. 
Bei  zweien  handelte  es  sich  um  sehr  ausgedehnte  Ulzerationen,  dreimark- 
stückgroße Geschwüre  am  Oberschenkel,  große  Geschwüre  von  subkutanen 
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Gummen  mit  freiliegendem  Knochen,  die  sonst  erfahrungsgemäß  Wochen 
und  Monate  zur  Überhäutung  brauchen.  Das  Wunderbare  war,  daß  außer 
der  Resorption  des  syphilitischen  Infiltrats  die  Überhäutung  in  so  kurzer 
Zeit  stattgefunden  hatte,  wie  man  es  überhaupt  nicht  für  möglich  halten 
konnte. 

Zuletzt  berichtet  Tomasczewsky  über  17  prompt  geheilte  Fälle. 

Spatz,  Budapest:  Vorläufige  Mitteilungen  über  „die  mit  derTherapia 
sterilisans  magna"  (Ehrlich-Hata-Präparat)  behandelten  syphilitischen  Fälle. 
(Wiener  klin.  Wochenschrift,   1910,  Nr.  27.) 

Spatz  sah  günstigen  Einfluß  des  Mittels  auf  die  Heilung  syphi- 
litischer Erscheinungen  und  am  12.  Tage  nach  der  Injektion  ein  Negativ- 
werden der  Wassermannschen  Reaktion  in  9  Fällen.  Er  teilt  folgende 
Nebenwirkungen  mit:  Für  12 — 16  Stunden  nach  der  Darreichung  des 
Präparates  Temperaturanstieg  bis  auf  39,2".  Dreitägige  große  Harnflut, 
die  tägliche  Urinmenge  betrug  über  2  Liter.  Als  Nebenbefund  wurde 
einmal  das  Schwinden  einer  Psoriasis  beobachtet. 

Dr.  W.  Pick  berichtet  in  der  Gesellschaft  der  Ärzte  in  Wien,  Sitzung 
vom  24.  VI.  1910  (Wiener  klin.  Wochenschrift,  Nr.  26,  30.  VI.  1910),  über 
seine  Erfahrungen  mit  606.  Er  hat  30  Fälle  mit  gutem  Erfolge  gespritzt. 
Pick  beobachtete  eine  Temperatursteigerung  der  mit  dem  Präparat  be- 
handelten Patienten  bis  39".  Eine  Beeinflussung  der  Wassermann- 
schen Reaktion  hat  Pick  nicht  gesehen. 

Dr.  Dörr  berichtet  in  derselben  Sitzung  über  gute  Erfolge  des 
Präparates.  Er  bezeichnet  die  momentanen  Erfolge  als  „geradezu  ver- 
blüffende".    Dieselben  lauten  wie  folgt: 

1.  Sklerosen,  die  vor  dem  Sekundärstadium  injiziert  wurden,  wobei 
wir  den  Nachweis  der  syphilitischen  Natur  des  Leidens  durch  die  Unter- 
suchung auf  Spirochäten  oder  die  Wassermannsche  Reaktion  erbrachten. 
Bei  diesen  Fällen  gingen  die  Erscheinungen  des  Prfmäraffektes  rasch 
zurück  und  ein  Fall,  der  knapp  vor  dem  Ausbruch  des  Sekundärstadiums 
gespritzt  wurde,  ist  bereits  einen  Monat  frei  von  allen  Symptomen. 
Ebenso  die  anderen  präventiv  injizierten  Sklerosen,  bei  welchen  indes 
ein  zu  geringer  Zeitraum  seit  der  Behandlung  verstrich. 

2.  Fälle,  die  nach  Ausbruch  des  Sekundärstadiums  oder  bei  floridem 
Rezidive  das  Ehrlichsche  Präparat  bekamen.  Hier  gingen  Haut-  und 
Schleimhautsymptome,  makulöse,  papulöse,  ontikuläre  und  lentikuläre 
Syphilide,  Papeln  im  Munde,  zirkumskripte  und  generalisierte  Skler- 
adenitis  im  Verlaufe  weniger  Tage  völlig  zurück,  so  daß  die  Patienten 
als  vorläufig  geheilt,  nur  mehr  in  ärztlicher  Beobachtung  gehalten  werden. 
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Bisher,    wie  ich  nochmals    betone,    in    einem  Zeitraum,  der  nur  ein  bis 
vier  Wochen  beträgt,  keine  Rezidive. 

3.  Zwei  Fälle  von  Lues  maligna,  der  eine  betraf  einen  Soldaten, 
einen  ursprünglich  kräftigen  Mann  mit  ausgebreitetem  krustösen  und 
ulzerösen  Syphilid  der  gesamten  Haut  des  Kopfes,  des  Gesichtes,  des 
Stammes  und  der  Extremitäten.  Er  war  durch  Monate  ohne  jeden 
Erfolg  mit  Quecksilberpräparaten,  mit  Jod,  mit  Decoctum  Zittmanni  be- 
handelt worden,  war  aufs  äußerste  heruntergekommen,  seit  Wochen  bett- 
lägerig und  unfähig  sich  zu  erheben,  litt  an  Nachtschweißen  und  täglich 
wiederkehrendem  hohen  intermittierenden  Fieber.  Er  erhielt  eine  einzige 
Injektion,  wie  alle  anderen  Patienten,  von  606,  und  zwar  in  Anbetracht 
seines  dekrepiden  Zustandes  nur  0,3.  Bereits  nach  zwei  Tagen  hatten 
das  Fieber  und  die  Nachtschweiße  sowie  die  Schmerzen  aufgehört,  am 
dritten  Tage  begannen  sich  die  Geschwüre  zu  überhäuten  und  heute 
geht  der  Patient  herum,  hat  um  4  kg  zugenommen,  fühlt  sich  nach  seiner 
eigenen  Angabe  ganz  hervorragend  wohl,  alle  Ulzerationen  sind  bis  auf 
eine  in  Epithelisierung  begriffene  ausgeheilt.  Oberstabsarzt  Frühauf 
hatte  vor  der  Behandlung  eine  letale  Prognose  gestellt.  Der  zweite  Fall 
betrifft  eine  Frau,  die  nachgewiesenermaßen  vor  fünf  Jahren  auf  extra- 
genitalem Wege  Lues  akquirierte.  Seit  vier  Jahren  leidet  sie  trotz  aller 
Behandlung  an  mehreren  handtellergroßen,  2  cm  tiefen  torpiden  Ulze- 
rationen mit  wallartig  erhobenen  Rändern.  Vor  zwei  Wochen  bekam 
sie  0,4  Hata.  Das  subjektive  Befinden  hob  sich  sofort,  die  Ulzerations~ 
defekte  sind  bereits  trotz  ihrer  Größe  und  Ausdehnung  von  Granulations- 
gewebe ausgefüllt  und  beginnen  sich  von  den  Rändern  her  zu  epithe- 
lisieren.  Auch  bei  dieser  Patientin,  die  sehr  'elend  und  herabgekommen 
war,  hatten  0,4  g  606  keine  unangenehmen  Folgen. 

4.  Spätluetische  Nervenerkrankungen.  In  diese  Rubrik  ge- 
hören auch  drei  Paralytiker,  die  wir  zu  dosologischen  Zwecken 
mit  unzureichenden  Mengen  injiziert  hatten  und  bei  denen  demzufolge 
auch  keine  Wirkung  zu  erwarten  war.  Von  den  Patienten,  die  0,4  er- 
halten hatten,  haben  sich  indes  zwei  nach  Regimentsarzt  Mattauschek 
wesentlich  gebessert.  Der  eine,  der  an  Schwindelanfällen,  halbseitigen 
Parästhesien  und  Doppelbildern  litt,  ist  heute,  das  ist  nach  drei  Wochen, 
vollkommen  frei  von  den  genannten  Symptomen  und  Beschwerden.  Der 
zweite  litt  an  Halbseitenerscheinungen,  Schwindel,  Kopfschmerz,  Sprach- 
und  Schriftstörungen  und  deutlich  ausgesprochener  Störung  der  Auf- 
fassung und  Merkfähigkeit.  Heute  nach  vier  Wochen  fühlt  sich  der 
Patient  freier,  ist  weniger  vergeßlich  und  leidet  nicht  mehr  an  Kopf- 
schmerz und   Schwindel.      Objektiv  konstatierte   Kollege  Mattauschek 
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wesentliche    Besserung    der    Auffassung    und    Merkfähigkeit    und    Ver- 
schwinden der  Schrift-  und  Sprachstörung. 

„Ob  eine  Dauerheilung,  das  heißt  Ausbleiben  von  Rezidiven,  erzielt 
worden  ist,  oder  ob  sie  sich  mit  höheren  Dosen  erzielen  läßt,  darüber 
wollen  wir  den  Herren  im  nächsten  Winter  berichten. 

Ich  möchte  nur  noch  darauf  aufmerksam  machen,  daß  sich  die  gegen 
Quecksilber  refraktären  Formen  so  auffallend  rasch,  nachdem  sie  jahre- 
lang stationär  waren,  auf  606  hin  bessern." 

Schreiber  und  Hoppe:  Ueber  die  Behandlung  der  Syphilis  mit 
dem  neuen  Ehrlich-Hataschen  Arsenpräparat.  (Münchener  med. Wochen- 
schrift,  1910,  Nr.  27.) 

Die  Verfasser  haben  bereits  über  150  Fälle  injiziert.  Bei  intra- 
muskulärer Einspritzung  lassen  sie  die  Patienten  3 — 4  Tage  im  Bett 
liegen.  Unangenehme  Nebenwirkungen  haben  die  Autoren,  obwohl  sie 
zur  Zeit  dieser  Publikation  bereits  30  intravenöse  Injektionen  verabfolgt 
haben,  nicht  wahrgenommen. 

In  84,6  Proz.  wurde  die  vorher  positive  Wassermannsche  Reaktion 
nach  50  Tagen  negativ. 

Dr.  Gerönne  und  Dr.  Huggenberg  berichteten  im  Verein  der 
Ärzte  Wiesbadens  (Berliner  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  28)  über 
55  Fälle,  12  intramuskulär,  die  andern  intravenös  behandelt. 

Bereits  eine  halbe  Stunde  nach  der  Injektion  röteten  sich  die 
Syphiliseffloreszenzen  intensiv  wie  bei  einer  Herxheimerschen  Reaktion; 
außerdem  aber  bildeten  sich  an  anderen  Körperteilen,  die  frei  waren 
von  Exanthem,  urtikarielle  Effloreszenzen  aus;  alle  diese  Erscheinungen 
gingen  nach  24  Stunden  wieder  ganz  zurück. 

Bei  sämtlichen  Fällen,  deren  Beobachtungszeit  genügend  zurück- 
liegt, konnte  ein  Schwinden  der  manifesten  Symptone  festgestellt  werden, 
und  zwar  war  der  Rückgang  meist  ein  auffallend  rascher.  Zehn  Ulcera 
dura  von  Fünfzigpfennigstückgröße  schlössen  sich  innerhalb  10  bis 
14  Tagen;  ein  in  einem  Falle  bestehendes  Ulcus  molle  blieb  unbeein- 
flußt. Die  Verkleinerung  der  Lymphdrüsen  ging  besonders  auffallend 
rasch  innerhalb  der  ersten  8  bis  14  Tage  vonstatten.  In  den  meisten 
Fällen  blieben  Lymphstränge  und  kleinere  Lymphdrüsenschwellungen 
zurück.  Spirochäten  konnten  vom  Tage  nach  der  Injektion  an  nicht 
mehr  nachgewiesen  werden,  und  zwar  weder  in  den  Primäraffekten  noch 
in  sekundären  Ulzerationen.  In  2  Fällen,  in  denen  6  Stunden  nach 
der  Injektion  noch  Spirochäten  gefunden  wurden,  jedoch  spärlicher  als 
zuvor,  erschienen  dieselben  aufgerollt  und  mit  abgeflachten,  unregel- 
mäßigen Windungen.  Roseola  syphilitica  und  einfache  makulöseExantheme 
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verschwanden  in  2  bis  5  Tagen,  Exantheme  mit  papulösen  Efiloreszenzen 
in  längstens  3  Wochen  (bis  auf  Pigmentflecke).  Ein  hämorrhagisches 
Exanthem  an  den  Unterschenkeln  bildete  sich  in  18  Tagen  zurück,  ein 
schweres  impetiginöses  Syphilid  am  behaarten  Kopf  und  am  Rücken 
war  an  ersterer  Stelle  nach  16  Tagen,  an  letzterer  nach  3  Wochen 
geschwunden.  Kleinere  nässende  Papeln  (Condylomata  lata)  heilten  in 
14  Tagen  ab,  große,  ulzerierte  in  2  bis  3  Wochen.  Eine  Psoriasis 
palmaris  et  plantaris  war  nach  10  Tagen  geschwunden,  von  einer  zweiten 
nach  7  Tagen  nur  noch  wenig  zu  sehen.  Bei  spezifischen  Anginen 
(5  Fälle)  heilten  die  Plaques  in  7  bis  10  Tagen.  Eine  kleinfaustgroße 
Orchitis  gummosa  war  16  Tage  nach  der  Injektion  nur  noch  unbedeutend 
größer  als  der  gesunde  Hode.  Eine  gleichzeitig  bestehende  Psoriasis 
vulgaris  zeigte  keine  Rückbildung.  Bei  einer  seit  zirka  2  Jahren  auf- 
getretenen Glossitis  interstitialis  hatten  8  Tage  nach  der  Injektion  die 
Beschwerden  nachgelassen  und  konnte  die  Zunge  leichter  bewegt 
werden.  Die  Wassermannsche  Reaktion  wurde  in  10  Fällen  —  nach 
4  bis  10  Wochen  Beobachtungszeit  —  negativ,  in  4  Fällen  blieb  sie 
positiv  (zwei  liegen  56  bezw.  70  Tage  zurück),  in  25  Fällen,  die  erst 
kürzer  als  4  Wochen  beobachtet  sind,  wurde  sie  nur  bei  sechs  negativ. 
Zwei  frische  Fälle  von  Ulcus  durum,  die  vor  der  Einspritzung  noch 
negativ  reagierten,  wurden  8  Tage  nach  der  Injektion  positiv,  sind  nach 
14  Tagen  dann  negativ  geworden  und  sind  es  nachher  geblieben.  Nach 
einer  Beobachtung  von  13  Wochen  wurden  5  Rezidive  festgestellt,  unter 
anderen  3  Männer,  die  wir  mit  einem  primären  Ulcus  intramaskulär 
bezw.  intravenös  behandelt  hatten,  wo  die  klinischen  Erscheinungen 
zunächst  frappant  schwanden,  wo  der  Wassermann  bald  nach  der  Injektion 
negativ  wurde,  mehrere  Wochen  negativ  blieb,  und  wo  sich  dann 
—  nach  7  bis  8  Wochen  —  an  der  Stelle  des  primären  Ulcus  eine 
neue  Erosion  bildete,  in  der  wieder  Spirochäten  nachzuweisen  waren. 
Der  Wassermann  war  in  diesen  Fällen  auch  wieder  positiv  geworden. 
Bei  einem  behandelten  Patienten  mit  spezifischer  Angina,  bei  dem  der 
Wassermann  nicht  negativ  wurde,  trat  nach  zirka  5  Wochen  wieder  eine 
spezifische  Angina  auf;  bei  einer  mit  Ehrlich-Hata  behandelten  Frau 
mit  spezifischer  Angina  wurde  der  Wassermann  negativ  und  blieb  es 
einige  Wochen,  wurde  aber  nach  8  Wochen  wieder  positiv,  ohne  daß 
klinische  Erscheinungen  wieder  aufgetreten  sind. 

In  der  Berliner  medizinischen  Gesellschaft  vom  13.  VII.  1910  stellte 
Ledermann  einen  seit  1906  mehrfach  antisyphilitisch  behandelten 
Patienten  mit  ungewöhnlich  großem  Ulcus  gummosum  auf  syphilitischer 
Basis  vor.     Der  Pat.   erhielt  0,5  des  Ehrlich-Hata-Mittels  injiziert.     Der 
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nekrotische  Schorf  des  Geschwürs  hatte  sich  schon  am  Tage  nach  der 
Injektion  abgestoßen;  zwei  Tage  darauf  begann  die  Überhäutung,  am 
13.  Tage  war  die  Hälfte  des  über  handgroßen  Geschwürs  überhäutet. 
Der  Epithelsaum  rückt  täglich  um  '/a  bis  1  cm  vor. 

Ebenda  berichtet  F.  Lesser  von  einem  Patienten  mit  schwerer 
Lungensyphilis,  der  mit  dem  neuen  Ehrlich-Hataschen  Mittel  injiziert 
und  geheilt  worden  ist. 

Dieser  Patient  hatte  sich  vor  acht  Jahren  infiziert.  Er  kam  in 
schwerkrankem  Zustande,  mit  Fieber  von  38  bis  39°  und  6°/00  Eiweiß 
im  Urin,  in  Behandlung.  Schon  24  Stunden  nach  der  Injektion  0,3  des 
Ehrlich-Hata-Mittels  beginnende  Besserung.  Am  fünften  Tage  hörten 
die  Hustenanfälle  auf  und  waren  nur  noch  0,5Ü/00  Eiweiß  im  Urin;  vom 
10.  Tage  ab  überall  auf  den  Lungen  deutliches  normales  Atemgeräusch. 
In  der  Diskussion  bemerkte  Michaelis,  daß  das  neue  Mittel  keine 
Nierenreizung,  vielmehr  sowohl  bei  der  chronischen  amyloiden  wie  bei 
der  akuten  syphilitischen  Form  der  Nephritis  Besserung  bewirke. 

Neisser:  Über  das  neue  Ehrlichsche  Mittel.  Offener  Brief  an 
den  Herausgeber.    (Deutsche  med.  Wochenschrift,  Nr.  26,  30.  VII.  1910.) 

Nach  Behandlung  weniger  Fälle  berichtet  Neisser,  daß  die  Spiro- 
chäten in  24 — 48  Stunden  nach  der  Injektion  aus  Primäraffekten  und 
Kondylomen  verschwänden,  daß  ferner  —  auch  ein  Beweis  für  die  Ein- 
wirkung des  Mittels  auf  die  Spirochäten  —  öfters  die  Herxheimersche 
Reaktion  um  makulöse  und  papulöse  Effloreszenzen  herum  aufträte. 

Die  syphilitischen  Prozesse  selbst  gingen  schnell  zurück,  besonders 
Ulzerationen  und  die  malignen  Formen  der  Lues.  Er  berichtet  besonders 
über  einen  Fall  einer  etwa  ein  halbes  Jahr  nach  der  Infektion  auf- 
getretenen Hirnlues  mit  Neuritis  optica,  Stauungspapille  und  verschiedenen 
Augenmuskellähmungen  und  ganz  enorm  starken  Kopfschmerzen.  Die 
Patientin  war  schon  vorher  mit  kräftigen  Quecksilberkuren  und  Jodkali 
sachgemäß  behandelt  worden,  ohne  daß  sich  ein  Erfolg  hatte  erzielen 
lassen.  Auch  hier  brachte  eine  Injektion  von  0,3  —  allerdings  in  Kombi- 
nation mit  Jodkalium  —  ein  ganz  auffallend  schnelles  Schwinden  aller 
subjektiven  und  objektiven  Symptome  zustande.  Die  Wassermannsche 
Reaktion  wurde  allerdings  nur  in  10  Proz.  der  Fälle  negativ  und  auch 
Rezidive  beobachtete  er,  doch  schreibt  er  diese  Mißerfolge  den  zu  kleinen 
angewandten  Dosen  zu. 

Was  die  Methodik  anbelangt,  so  wählte  er,  wenn  irgend  möglich, 
die  intravenöse  Methode.  Allerdings  entstünden  hin  und  wieder  im  An- 
schluß an  diese  ganz  akute,  bis  39,5  sich  erhebende  Temperatursteigerun- 
gen und  es  erfolgte  mehrfaches  Erbrechen.    Aber  nach  wenigen  Stunden 
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sinke  die  Temperatur  und  es  folge  ausgezeichnetes  Wohlbefinden. 
Arsen  hätte  sich  im  Erbrochenen  nicht  nachweisen  lassen.  Neisser 
erklärt  das  Fieber  nach  der  Injektion  mit  Spirochätenzerstörung  und  dem 
Freiwerden  toxischer  Stoffe,  da  es  bei  den  wenigen  nichtluetischen  Fällen, 
die  mit  606  behandelt  sind,  nicht  aufgetreten  wäre.  Die  intramuskulären 
Injektionen  machten  wegen  der  bedeutenden  Quantität  der  eingespritzten 
Lösung  starke  örtliche  Schmerzen  und  Infiltrate,  Erscheinungen,  die  aber 
auch  in  6 — 8  Tagen  spurlos  verschwänden. 

Er  beobachtet  nach  der  Injektion  regelmäßig  eine  sehr  starke 
Hyperleukozytose  (bis  38000),  die  langsam  abklingt.  Die  von  ihm  beob- 
achteten Fälle,  in  denen  die  positive  W.  R.  negativ  wurde,  waren  alle 
frisch  nach  der  Infektion  resp.  dem  Auftreten  des  Primaraffektes  in  Be- 
handlung gekommen.  Er  glaubt  daher  dem  Mittel  eine  ganz  besondere 
präventive  Kraft  zuschreiben  zu  dürfen.  In  einem  Fall  allerdings,  bei 
dem  die  Injektion  bei  sicherem  Primäraffekt  und  noch  negativer  Reaktion 
gemacht  worden  wäre,  wäre  diese  langsam  positiv  geworden,  doch  wäre 
wahrscheinlich  die  gegebene  Dosis  zu  klein  gewesen. 

Er  hat  die  Wirksamkeit  des  Mittels  auch  bei  12  luetischen  Affen 
erprobt,  von  denen  3  geheilt,  2  möglicherweise  geheilt  und  die  anderen 
ungeheilt  waren,  warscheinlich  auch  wegen  zu  kleiner  Dosen. 

Präventivversuche  hat  er  nicht  gemacht,  doch  konnte  er  beobachten, 
daß  bei  zwei  1 1  Tage  vor  der  Impfung  mit  Syphilis  mit  0,025  g  pro 
Kilogramm  Körpergewicht  injizierten  Tieren  Primäraffekte  später  und  in 
geringerer  Ausbildung  auftraten  als  bei  gleichzeitig  geimpften  un- 
behandelten Tieren. 

Dr.  Treupel:  Erfahrungen  und  Erwägungen  mit  dem  neuen 
Ehrlichschen  Mittel  bei  syphilitischen  und  metasyphilitischen  Erkran- 
kungen.    (Deutsche  medizinische  Wochenschrift,  1910,  Nr.  30.) 

Treupel  stellt  als  Bedingung  vor  der  Behandlung  die  absolute  Sicher- 
stellung einer  syphilitischen  oder  metasyphilitischen  Erkrankung.  Als  Art 
der  Injektion  bevorzugt  er  die  intramuskuläre  wegen  der  langsameren  Aus- 
scheidung des  Arsens,  die  im  Harn  12  bis  13  Tage  dauerte.  Als  Neben- 
wirkung nach  der  Darreichung  des  Mittels  beobachtete  er  Abschuppung 
des  Gesichtes,  vorübergehende  Blutdrucksteigerung  und  Temperatur- 
anstieg 3  bis  5  Tage  nach  der  Injektion  auf  38,8".  Bei  intravenöser 
Injektion  war  nach  der  Angabe  Treupels  der  Temperaturanstieg  geringer. 

1.  Bei  einem  an  Syphilis  und  Lungentuberkulose  leidenden  Arzt 
hatten  Quecksilber-Kuren  nicht  vermocht,  die  letzten  Reste  der  Infektion, 
Scnleimhautpapeln  und  Plaques  im  Munde,  zu  beseitigen.    Auf  Injektion 
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des  Ehrlich -Hata- Präparats  promptes  Schwinden  derselben;  keine  un- 
günstige Beeinflussung  der  Lungentuberkulose.  Die  Wassermannsche 
Reaktion  war  nach  35  Tagen  noch  positiv.  2.  Bei  einem  anderen  Arzt, 
bei  welchem  trotz  sechsmaliger  Quecksilber-Kur  immer  wieder  Schleim- 
hautaffektionen und  typische  Spätroseola  auftraten,  verschwand  das 
Exanthem  zunächst  vollkommen,  am  achten  Tage  nach  der  Injektion 
trat  es  wieder  an  einer  Stelle  hervor,  schwand  aber  in  den  nächsten 
Tagen  wieder.  Eine  Papel  an  der  Unterlippe  reagierte  mit  starker 
Nässe,  ist  aber  vorläufig  noch  nicht  kleiner  geworden.  3.  Bei  einem 
38jährigen,  1904  infizierten,  1906  und  1909  mehrfach  mit  Quecksilber 
behandelten  Herrn,  der  einen  Schlaganfall  erlitten  hatte  (Augenlid-  und 
-muskellähmung,  Doppelbilder,  Schwäche  am  linken  Bein),  trat  rasche 
Besserung  auf  0,3  g  ein;  es  blieb  nur  noch  leichte  Schwäche  des  linken 
Augenlides  und  des  linken  äußeren  Augenmuskels  zurück;  der  Zustand 
blieb  in  den  nächsten  Wochen  stationär.  4.  Beginnende  Paralyse  bei 
42jährigem  Manne;  vor  15  Jahren  Ansteckung;  nach  intravenöser  Injektion 
von  0,32  g  vorübergehende  deutliche  Besserung  der  psychischen  Er- 
scheinungen. Die  Wassermannsche  Reaktion  blieb  noch  nach  neunzig 
Tagen  positiv.  5.  Hereditärluetische  Augenaffektion  (Keratitis  und  Iritis); 
nach  0,4  g  (intramuskulär)  langsame  Abheilung  nach  mehrmaligem  Auf- 
flackern; Wassermannsche  Reaktion  nach  18  Tagen  noch  positiv. 

Heinrich  Loeb,  Mannheim:  Erfahrungen  mit  Ehrlichs  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol  606.    (Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  30.) 

Anwendung  fand  das  Mittel  in  35  Fällen  und  fast  ausschließlich 
mit  günstigem  Erfolge  bei  Luetischen.  In  einem  Falle  wurde  bei  intra- 
venöser Injektion  von  0,14  ein  Rezidiv  beobachtet.  Die  betreffende 
Patientin  erhielt  vier  Hydragyrum  salicyl.- Injektionen.  Danach  zeigten 
sich  bei  geringem  Albumen  zahlreiche  Zylinder.  Da  die  betreffende 
Patientin  1906  gelbes  Fieber  durchgemacht  hatte  und  seit  dieser  Zeit 
an  Kopfschmerzen  litt,  liegen  die  Verhältnisse  bei  dieser  Patientin  etwas 
kompliziert.  Günstige  Wirkung  sah  Loeb  von  dem  Mittel  in  einem 
Fall  von  Verrucae  planae  juveniles  und  Liehen  chronicus  Vidal;  beide 
Affektionen  fanden  sich  als  Nebenbefunde  Luetischer. 

Glück:  Kurzer  Bericht  über  109  mit  606  behandelte  Luesfälle. 
(Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  31.) 

Durch  Injektion  unter  die  Bauchhaut  glaubte  Glück  die  Schmerz  - 
haftigkeit  der  intramuskulären  Applikation  herabzusetzen;  diese  Methode 
bewährte  sich  nicht  wegen  der  Bildung  von  Infiltraten.  Bei  fünf  In- 
jizierten sah   Glück   16 — 24  Stunden    nach  der  Applikation  des  Mittels 
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über  den  ganzen  Körper  ausgedehnte  Quaddelbildung;  in  zwei  Fällen 
zeigte  sich  post  injectionem  ein  scharlachrotes  Erythem,  das  nach 
24  Stunden  schwand,  um  einem  typischen,  makulösen  Exanthem  Platz 
zu  machen.  Bei  einer  Graviden  im  7.  Monat  der  Schwangerschaft  starb 
am  Tage  nach  der  Injektion  der  Fötus  ab.  Sonst  wurden  keine  un- 
angenehmen Nebenwirkungen  beobachtet.  Das  Mittel  wirkte  stets 
günstig  auf  syphilitische  Erscheinungen.  In  15  von  20  Fällen  blieb  die 
Wassermannsche  Reaktion  noch  21  Tage  nach  der  Darreichung  des 
Ehrlich-Hataschen  Präparates  positiv,  in  5  Fällen  war  sie  am 
35.  bis  40.  Tage  nach  der  Injektion  negativ  geworden. 

E.  Schreiber  und  J.  Hoppe:  Die  intravenöse  Einspritzung  des 
neuen  Ehrlich-Hata-Präparats  gegen  Syphilis.  (Berliner  klinische  Wochen- 
schrift, 1910,  Nr.  31.) 

Die  Verfasser  haben  bisher  120  Kranke  intravenös  mit  606  be- 
handelt. Die  Wirkung  erfolgte  meist  sehr  schnell;  ein  Patient  verlor 
die  Wassermannsche  Reaktion  innerhalb  von  40  Stunden. 

Neisser  und  Kutznitzky:  Ueber  die  Bedeutung  des  Ehrlichschen 
Arsenobenzols  für  die  Syphilisbehandlung.  (Berliner  klin.  Wochenschrift, 
1910,  Nr.  32.) 

Sie  behandelten  bis  dahin: 

9  Patienten  mit  Lues  I 
48         „  „        „     II 

9  .,        „    III 

10        „  „       „      latens  (meist  in  späteren  Jahren 

nach  der  Infektion) 
6         „  „        „      cerebri  und  spinalis 

6  Tabiker 

2  Paralytiker 

3  Patienten  mit  Keratitis  parenchymatosa 
3         „  ohne  Lues  und  zwar: 

2  mit  Psoriasis 

1  mit  Leukämie 
Neben  den  unzweifelhaften  Erfolgen  wurden  Ausnahmen  beobachtet, 
in  denen  verspätete  oder  anscheinend  gar  keine  Wirkung  eintrat.  Bis- 
weilen waren  Spirochäten  noch  am  neunten  bis  zehnten  Tage  nach- 
weisbar. Tertiäre  Prozesse  zeigten  tagelang  gar  keine  Heilungstendenz 
und  heilten  und  überhäuteten  sich  schließlich  erst  langsam.  Besonders 
hat  sich  in  Fällen  von  Keratitis  parenchymatosa  keine  sichtbare  Ein- 
wirkung auf  den  krankhaften  Prozeß  feststellen  lassen. 


Die  Erklärung  dieser  Beobachtungen  liegt  einerseits  in  zu  kleinen 
angewandten  Dosen,  andererseits  in  schlechten  örtlichen  Zirkulations- 
verhältnissen, die  eine  schnelle  örtliche  Einwirkung  des  im  allgemeinen 
Säftestrom  zirkulierenden  Mittels  hindern,  wie  ja  auch  beim  Tuberkulin, 
typisch  tuberkulöse  Prozesse,  die  in  harte  fibröse  Schwarten  eingeschlossen 
sind,  schlecht  oder  gar  nicht  reagieren.  Der  Mißerfolg  bei  Keratitis 
parenchymatosa  ist  durch  die  eigentümliche  Stellung  der  Cornea  im 
Körper  als  „Sonderorgan"   begreiflich. 

Die  positive  Serumreaktion  wurde  nach  der  Wassermannschen 
Methode  in  44  Proz.  der  Fälle,  nach  der  Sternschen  Modifikation  nur 
in  19,2  Proz.  der  Fälle  negativ. 

Der  Umschlag  erfolgte  frühestens  am  dreizehnten,  gewöhnlich  am 
zwanzigsten  bis  dreißigsten  Tage  nach  der  Injektion.  Es  handelt  sich 
bisher  allerdings  nur  um  Fälle,  die  0,3 — 0,4  g  erhielten,  da  höhere  Dosen 
erst  seit  kurzer  Zeit  gegeben  werden. 

Zwölf  syphilitische  Affen  wurden  nach  Abheilen  der  Primäraffekte 
mit  0,025  g  606  pro  kg  Körpergewicht  intramuskulär  oder  mit  0,015  g  606 
pro  kg  intravenös  behandelt.  Bei  drei  Tieren,  welche  einen  Monat  nach 
der  Injektion  mit  menschlichem  Material  reinokuliert  waren,  traten  nach 
der  gewöhnlichen  Inkubationszeit  typische  Primäraffekte  auf.  Diese  Tiere 
sind  also  als  sicher  geheilt  zu  betrachten.  Bei  drei  weiteren  ebenso 
behandelten  Tieren  traten  an  der  Impfstelle  suspekte  Infiltrate  auf,  die 
nach  einiger  Zeit  abheilten.  Bei  zwei  dieser  Tiere  kann  man  um  so  eher 
Syphilis  annehmen,  als  die  Kontrolltiere  einwandsfrei  positiv  waren,  bei 
dem  dritten  jedoch  blieb  die  Kontrolle  negativ.  Es  sind  also  außer  den 
ersten  drei  Affen  noch  zwei  als  wahrscheinlich  geheilt  zu  betrachten, 
bei  dem  letzten  ist  die  Heilung  zweifelhaft. 

Syphilitische  Neuritis  und  Stauungspapille  werden  günstig  beeinflußt, 
ob  auch  Opticus-Atrophien  mit  606  behandelt  werden  sollen,  ist  fraglich. 

Pick:  Bericht  über  die  bisherigen  Resultate  der  Behandlung  der  Syphilis 
mit  dem  Präparate  von  Ehrlich-Hata.  (Wien.  klin.Wochenschr.,  1910,  Nr.  33.) 

Es  wurden  je  10  Fälle  von  Sklerose  vor  Ausbruch  des  Exanthems 
und  von  Sklerose  mit  Sekundärerscheinungen  behandelt.  Von  den  zehn 
Fällen  der  ersten  Gruppe  sind  bei  6  in  einem  Zeitraum  von  4 — 12  Wochen 
noch  keine  Sekundärerscheinungen  aufgetreten;  die  Sklerosen  reagieren 
deutlich  durch  Erweichung  mit  nachfolgender  Verkleinerung,  rasche  Epi- 
thelisierung,  doch  bleibt  ein  Indurationsrest  noch  lange  nachweisbar,  so 
daß  Lokalbehandlung  erforderlich  erscheint.  Von  sekundärer  Syphilis 
wurden  64  Fälle  behandelt;  makulöse  Exantheme  schwinden  am  dritten 
bis  vierten  Tag,  in  der  gleichen  Zeit  überhäuten  sich  nässende  Papeln, 
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papulöse  Exantheme  heilten  in  6 — 10  Tagen  ab.  Relativ  geringer  war 
der  Einfluß  auf  die  das  Sekundärstadium  begleitende  Lymphdrüsen- 
schwellung, am  frappantesten  ist  der  Einfluß  auf  die  Schleimhaut- 
erscheinungen, welche  in  einigen  Fällen  schon  am  Tage  nach  der  Injektion 
nicht  mehr  nachweisbar  waren  und  in  keinem  Fall  über  den  vierten 
Tag  hinaus  bestehen  blieben.  Diese  Wirkung  zeigte  sich  besonders  in 
schweren  ulzerativen  Fällen,  welche  jahrelang  der  Jod-  und  Quecksilber- 
behandlung getrotzt  hatten.  Bei  der  chronischen  indurativen  Glossitis 
syphilitica  wurde  in  kurzer  Zeit  vollständige  Heilung  erreicht.  Außer- 
ordentlich günstig  waren  die  Erfolge  bei  Lues  maligna  und  bei  tertiärer 
Lues,  wo  sich  die  tubero-serpiginösen  Syphilide  am  hartnäckigsten  ver- 
hielten. Von  Lues  hereditaria  kam  nur  ein  Fall  zur  Behandlung,  bei 
welchem  die  Injektion  einen  rapiden  Erfolg  zeigte.  Bei  Tabes  und  pro- 
gressiver Paralyse  waren  keine  deutlichen  Heilerfolge  zu  verzeichnen, 
in  einem  Fall  von  Lues  cerebri  wurde  eine  sehr  günstige  Beeinflussung 
erzielt.  Rezidive  wurden  in  2  Fällen  verzeichnet,  die  Wassermann  sehe 
Reaktion  wurde  in  den  meisten  Fällen  nach  4  Wochen  negativ,  bei 
präventiv  behandelten  Fällen  mit  negativer  Reaktion  blieb  diese  weiterhin 
negativ.  Die  Injektion  wurde  unter  der  Skapula  nach  vorheriger  Des- 
infektion der  Haut  intramuskulär  appliziert.  Von  Nebenwirkungen  wurden 
Fieber,  das  nur  einmal  39,8"  erreichte,  häufig  auch  Herabsetzung  der 
Harnmenge,  ferner  Appetitlosigkeit,  Trockenheit  im  Halse,  Pulsbeschleuni- 
gung beobachtet,  wobei  sich  Pyramidon  gegen  die  Reaktionsphänomene 
als  wirksam  erwies.  Als  hauptsächliche  Indikationen  des  Mittels  sind 
Lues  maligna,  hartnäckige  Schleimhautaffektionen  und  Präventivkuren 
zu  bezeichnen. 

Im  unterelsässischen  Ärzteverein  zu  Straßburg  i.  E.  berichteten 
(Münch.  med.  Wochenschrift,  16.  VIII.  1910,  Nr.  33,  pag.  1765)  am 
30.  VII.  1910  Wolff  über  neun  mit  teilweise  sehr  prägnantem  Erfolg 
behandelte  Fälle,  Schulz  über  sieben  Fälle  mit  günstigem  Erfolge, 
M.  Meyer  über  sechzehn  Fälle.  Unter  diesen  16  Fällen  waren  zwölf 
sichere  Paralysen.  In  vier  der  letzteren  blieb  die  Wassermannsche 
Reaktion  ganz  unbeeinflußt,  wahrscheinlich  weil  die  Dosis  zu  gering  war, 
in  vier  Fällen  wurde  die  Intensität  der  Wassermannschen  Reaktion  ge- 
ringer, aber  nur  vorübergehend;  bei  den  übrigen  vier  Fällen  (venöse  In- 
jektion) verschwand  die  Wassermannsche  Reaktion  sofort.  Eine  dauernde 
Besserung  der  Paralyse  wurde  in  keinem  Falle  erzielt,  auch  nur  in 
einem  eine  vorübergehende  Remission.  Bei  einem  Kranken  mit  akuter 
Geistesstörung  und  frischem  luetischen  Exanthem  und  Drüsenschwellung 
gingen  letztere  Symptome  prompt  zurück;    in  einem   Fall  von  Gehirn- 
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Syphilis  mit  meningitischen  Symptomen  und  epileptiformen  Anfällen  trat 
Besserung  ein. 

Julius  Iversen:  Ueber  die  Behandlung  der  Syphilis  mit  dem 
Präparat  606  Ehrlichs.  (Münchener  med.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  33.) 

Es  wurden  insgesamt  60Luetiker  mit  günstigen  Erfolgen  gespritzt.  Das 
Mittel  wurde  meistens  in  Dosen  von  0,4 — 0,5  intravenös  und  48  Stunden 
später  noch  0,3  bis  0,4  intramuskulär  appliziert.  Die  Schnelligkeit  des 
Verschwindens  der  Symptome  nach  einmaliger  Injektion  hängt  von  dem 
Grade  der  anatomischen  Veränderungen  ab.  So  verschwinden  super- 
fizielle Erosionen,  Roseola,  fleckige  Syphilis,  Plaques,  spezifische 
Pharyngitis  und  Angina  nach  wenigen  Tagen,  papulöse  und  pustulöse 
Syphilide  fordern  10 — 14  Tage  oder  mehr,  primäre  Sklerosen  und  Drüsen- 
schwellung werden  rasch  beeinflußt,  doch  vergehen  bis  zu  ihrem  voll- 
ständigen Verschwinden  drei  bis  vier  Wochen.  Gummen  und  hereditär- 
syphilitische Erscheinungen  werden  gleichfalls  günstig  beeinflußt.  Unter- 
suchung des  Saftes  von  Sklerosen  und  vergrößerten  Lymphdrüsen  ergab 
rasches  Verschwinden  der  Spirochäten  nach  der  Injektion.  In  2  Fällen 
wurde  Verschwinden  der  Wassermannschen  Reaktion  nach  8  bezw. 
10  Tagen,  in  der  Regel  nach  20—40  Tagen  beobachtet.  Aus  den  Be- 
obachtungen läßt  sich  der  Schluß  ziehen,  daß  das  Präparat  eine  spezifische 
Wirkung  auf  die  Spirochaete  pallida  ausübt,  indem  es  imstande  ist,  die 
manifesten  Erscheinungen  der  Syphilisinfektion  in  kürzester  Zeit  zum 
Verschwinden  zu  bringen. 

Vilmos  Viola,  Csäktoruga:  Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  33. 

Dr.  Viola  regt  in  einer  Notiz  an,  sich  über  das  Bestehen  der  Lues 
in  Tirol  und  Steiermark,  wo  es  viele  Arsenophagen  gibt,  aus  theoretischen 
und  praktischen  Gründen  zu  informieren. 

Erich  Hoffmann,  Bonn:  Die  Behandlung  der  Syphilis  mit  dem 
neuen  Ehrlich-Hataschen  Präparat.  (Medizinische  Klinik,  1910,  Nr.  33.) 

Hoff  mann  schildert  ausführlich  vier  mit  606  behandelte  Fälle. 
Dreimal  sah  er  günstige  Wirkung;  im  vierten  faßt  er  hohes  Fieber,  Puls- 
beschleunigung auf  140,  unreine  Herztöne,  Schallabschwächung  im 
rechten  Unterlappen  mit  nachfolgender  seröser  Exsudation  als  den  Aus- 
druck einer  zentralen,  embolischen  Pneumonie  mit  konsekutiver  Pleuritis 
auf,  „die  ihren  Ausgang  wohl  von  einem  durch  die  Injektion  der  stark 
sauren  Lösung  erzeugten  Thrombus  in  der  Glutäalmuskulatur  gehabt  hat". 
Einmal  sah  Hoffmann  leichte  Albuminurie  nach  der  Einspritzung  des 
Präparates.  In  zwei  Fällen  wurden  nach  saurer  Injektion  Verbreitung 
der    Herzdämpfung    nach    rechts,    systolisches  Geräusch    an    der  Spitze 
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und  Basis,  Verstärkung  des  zweiten  Pulmonaltons  und  Pulsbeschleunigung 
von  120 — 160  wahrgenommen.  Ferner  deutet  der  Autor  noch  einen 
Todesfall  nach  Injektion  von  0,3  in  saurer  Lösung  an,  ohne  nähere 
Details,  da  dieser  Fall  noch  publiziert  werden  soll. 

Alt:  Die  neueste  Behandlung  der  Syphilis  und  ihre  Bedeutung  für  die 
öffentliche  Gesundheitspflege.    (Zeitschr.  f.  Medizinalbeamte,  1910,  Nr.  14.) 

Alt  weist  noch  einmal  auf  die  Bedeutung  der  Behandlung  der 
Syphilis  mit  dem  Ehrlich -Hata- Präparat  in  Verbindung  mit  dem  Nach- 
weis der  Erkrankung  durch  die  Wassermannsche  Reaktion  für  die 
öffentliche  Wohlfahrt  hin. 

Kromayer:  Theoretische  und  praktische  Erwägungen  über  Ehrlich- 
Hata  606.     (Berliner  klinische  Wochenschrift,   1910,  Nr.  34.) 

Kromayer  behandelte  27  ausgesuchte  Fälle  mit  dem  Präparat;  in 
3  von  diesen  Fällen,  die  auf  0,3  des  Mittels  nicht  vollkommen  heilten, 
wurde  durch  eine  nachfolgende  Quecksilberbehandlung  Heilung  erzielt. 
Kromayer  sah  unter  seinen  Fällen  5  Rezidive.  Von  16  Fällen  wurde 
die  Wassermannsche  Reaktion  viermal  negativ. 

Dr.  Maximilian  von  Zeissl:  Meine  bisherigen  Erfahrungen  mit 
Ehrlich  606.     (Wiener  klinische  Wochenschrift,   1910,  Nr.  32.) 

Zeissl  hat  31  Fälle  injiziert  und  rasche  Heilung  bei  Schleimhaut- 
papeln,  Hautgummen  und  Iritiden  gesehen.  Am  dritten  Tage  nach  der 
Darreichung  des  Mittels  wurde  leichter  Temperaturanstieg  beobachtet. 
Unmittelbar  nach  der  Injektion  beobachtete  der  Verfasser  Quaddeln  der 
Einstichstelle  wie  bei  Dionininjektionen,  die  nach  wenigen  Minuten 
schwanden.  Zeissl  mahnt  zur  Vorsicht  bei  der  Anwendung  des 
Präparates  bei  Polen  und  Italienern,  die  mit  stärkeren  Fieberreaktionen 
reagieren  sollen.  Auch  wendet  er  bei  den  Injizierten  folgende  diätetische 
Maßregeln  an:  Milchernährung,  Alkohol  wird  nur  Patatoren  verabfolgt, 
Verbot  von  Essig,  Zitronensäure,  Kompott  und  Tabak.  Außerdem  hält 
Zeissl  es  für  indiziert,  Frauen  luetischer  Männer  auch  bei  negativer 
Wassermannscher  Reaktion  zu  injizieren. 

Spatz:  Zweite  Mitteilung  über  die  mit  der  „Therapie  sterilisans 
magna"  Ehrlich-Hata-Präparat  behandelten  syphilitischen  Fälle.  (Wiener 
klinische  Wochenschrift,   1910,  Nr.  32.) 

Aus  der  Beobachtung  seiner  günstig  auf  das  Präparat  606  reagie- 
renden Fälle  ist  Spatz  zu  dem  Resultat  gekommen,  daß  es  empfehlens- 
wert sei,  mit  Rücksicht  auf  die  Virulenz  der  Spirochäten  primärer  Sklerosen 
die  Dosen  von  0,5 — 0,6  zu  verabfolgen,  den  gummösen  Prozessen  würde 
hingegen  eine  Menge  von  0,4  des  Präparates  genügend  entsprechen. 
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Herxheimer:  Arsenobenzol  und  Syphilis.  (Deutsche  med.  Wochen- 
schrift, Nr.  33,  18.  VIII.  1910.) 

Von  Herxheimer  wurde  das  Präparat  in  72  Fällen  angewendet  und 
seine  Unschädlichkeit  im  allgemeinen  beobachtet.  Das  Mittel  wurde 
subkutan  in  neutraler  Suspension  in  Dosen  bis  zu  0,5  verabfolgt.  Oefters 
wurde  die  Herxheimersche  Reaktion  nach  Darreichung  des  Mittels 
beobachtet.  Am  günstigsten  wurden  ulzeröse  syphilitische  Prozesse 
beeinflußt.  Auch  von  Herxheimer  wurde  ein  schnelles  Schwinden  der 
Spirochäten  und  Rückgang  der  Wassermannschen  Reaktion  gesehen. 
Bei  vergleichenden  therapeutischen  Kalomelbehandlungen  beobachtete 
Herxheimer  eine  schnellere  Wirkung  des  Arsenobenzols  auf  Schleimhaut- 
und  Hautsymptome  Luetischer.  Zwei  der  vom  Verfasser  behandelten 
Fälle  blieben  refraktär  gegen  das  Präparat:  ein  Primäraffekt  mit 
Lymphadenitis  inguinalis  duplex  und  makulösem  Exanthem  am  Stamm 
und  ein  Fall  mit  organisierten  Papeln.  Das  refraktäre  Verhalten  führt 
auch  Herxheimer  auf  das  wahrscheinliche  Vorhandensein  arsenobenzol- 
fester  Spirochätenstämme  zurück.  Eine  Psoriasis  blieb  nach  Darreichung 
von  0,5  des  Präparates  unbeeinflußt,  während  ein  Liehen  ruber  planus 
nach  wenigen  Tagen  auf  0,5  Arsenobenzol  heilte. 

H.  Isaac:  Ergebnisse  mit  dem  Ehrlichschen  Präparat  606.  (Berliner 
klin.  Wochenschrift,  Nr.  33,  15.  Aug.  1910.) 

An  27  Fällen  werden  die  bekannten  Beobachtungen  bestätigt.  Bei  intra- 
venöser Anwendung  Fieber  bei39, 5.  DieW.R.  blieb  bis  auf  einen  Fall  positiv. 

Prof.  M.  v.  Zeissl:  Über  weitere  21  mit  Ehrlichs606  behandelte 
Syphiliskranke.     (Wiener  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  34.) 

Verfasser  bringt  einen  Ergänzungsbericht  über  die  mit  dem  Ehr- 
lichschen Präparat  unter  günstigen  Erfolgen  behandelten  Fälle.  Zur 
Vermeidung  von  Phlegmonen  empfiehlt  er  sieben  Tage  Bettruhe  nach 
Verabfolgung  des  Präparates. 

Dr.  Braendle  und  Dr.  Clingestein:  Bisherige  Erfahrungen  mit 
Ehrlich  606.     (Medizinische  Klinik,  1910,  Nr.  34.) 

Das  Mittel  wurde  in  27  Fällen  injiziert.  Erst  wurde  nach  der  alten 
Ehrlichschen  Vorschrift  das  Präparat  verabfolgt.  Nach  dieser  Art  der 
Darreichung  bemerkten  die  Verfasser  Temperatursteigerungen  bis  39,3" 
während  dreier  Tage.  Als  man  später  nach  der  Technik  von 
Wechselmann  und  Lange  das  Präparat  injizierte,  fanden  sich  keine 
Temperatursteigerungen  mehr,  die  Schmerzen  waren  unwesentlich.  Außer 
günstigem  Einfluß  auf  maligne  Lues-Fälle,  Schleimhautaffektionen  und 
Roseolen,  bildeten  sich  Papeln  und  klein-  und  großpapulöse  Exantheme 
nur  langsam  zurück.     Als  Nebenwirkungen  wurden  Blutdrucksteigerung, 
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häufige  Flimmerskotome  und  transitorisches,  etwa  10  Minuten  an- 
haltendes Sehunvermögen  auf  einem  Auge,  Kleinheit  und  Beschleunigung 
des  Pulses  2 — 3  Tage  nach  der  Injektion,  bei  1/i  der  Fälle  Steigerung 
der  Sehnenreflexe  und  bei  3  Patienten  Kollaps-Erscheinungen  gesehen. 
Nur  in  einem  der  27  Fälle  wurde  der  Wassermann  negativ. 

C.  Fraenkel  und  C.  Grouven:  Erfahrungen  mit  dem  Ehrlichschen 
Mittel  606.     (Münchener  med.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  34.) 

Die  Autoren  injizierten  100  Fälle.  Drei  dieser  Fälle  wurden  intra- 
venös gespritzt;  da  bei  einem  dieser  Fälle  31  2  Stunde  nach  der  intra- 
venösen Darreichung  des  Präparates  der  Exitus  eintrat,  schritt  man 
wieder  zur  intramuskulären  Injektion.  Bei  Patienten  der  psychiatrischen 
Klinik  wurde  wiederholt  unter  Einfluß  starker  Dosen  ein  Verschwinden 
derWassermannschen  Reaktion  beobachtet,  während  allerdings  die  durch 
tiefgreifende  Gehirnläsionen  bedingten  Störungen  unbeeinflußt  blieben. 
Bei  den  behandelten  Syphilisfällen  wurde  eine  entschiedene  und  außer- 
ordentlich früh  einsetzende  günstige  Beeinflussung  der  syphilitischen 
Erscheinungen  aller  Arten  beobachtet,  die  manchmal  sogar  die  augen- 
fälligste Quecksilberwirkung  noch  in  den  Schatten  rückte.  Primäraffekte 
und  sekundäre  Exantheme  der  Haut  und  Schleimhäute  bildeten  sich  oft 
innerhalb  weniger  Tage  zurück,  nässende  Kondylome  überhäuteten  sich 
zusehends,  Entzündungen  der  Knochenhaut  und  Drüsenschwellungen 
zeigten  rascheste  Rückbildung,  ebenso  wurden  tertiäre  Veränderungen 
der  Haut,  der  Schleimhäute  und  der  Knochen  günstig  beeinflußt.  Be- 
sonders deutlich  war  die  Wirkung  in  einem  Fall  von  maligner  Lues, 
auch  bei  hereditärer  Syphilis  wurde  rasche  Rückbildung  der  Erschei- 
nungen beobachtet.  In  einer  Anzahl  von  Fällen  trat  der  Erfolg  langsam 
bezw.  unvollständig  ein,  auch  machte  sich  nach  vorübergehender  Besse- 
rung ein  Rückschlag  bemerkbar.  Eine  Beeinflussung  derWassermann- 
schen Reaktion  war  nicht  regelmäßig  zu  verzeichnen.  Bemerkenswert 
waren  gute  Erfolge  bei  Psoriasis,  Pemphigus  und  Liehen  ruber.  Auf 
Grund  der  Beobachtungen  kann  man  das  neue  Präparat  als  Arzneistoff 
von  erheblichem  Wert  und  eigenartiger  Bedeutung  für  die  Behandlung 
der  Syphilis  bezeichnen. 

Prof.  S.  Ehrmann:  Einige  Bemerkungen  über  die  Wirkung  des  neuen 
Ehrlichschen  Präparates  606.    (Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  38.) 

Verf.  hat  im  wesentlichen  günstigen  Einfluß  des  Mittels  beobachtet. 

Dr.  Bodo  Spiethoff:  Arsenobenzol  bei  Syphilis.  Aus  der  Haut- 
abteilung in  Jena.     (Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  35.) 

Die  Erfahrungen  Spiethoffs  beziehen  sich  auf  50  Fälle  und  waren 
durchaus  günstig.    Am  wenigsten  beeinflußt  wurden  Drüsenschwellungen 
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bei  Primäraffekten;  auffallend  schnelle  Rückbildung  der  Drüsen  sah 
Spiethoff  in  zwei  Fällen  sekundärer  Lues.  Die  Wassermannsche 
Reaktion  wurde  in  den  meisten  Fällen  negativ.  Unter  den  Neben- 
erscheinungen der  Fälle  Spiethoffs  ist  ein  durch  die  Injektion  aus- 
gelöster epileptischer  Anfall  hervorzuheben:  Es  handelte  sich  um  einen 
31jährigen  kräftigen  Mann  im  Stadium  der  latenten,  sekundären  Lues. 
Er  war  von  der  psychiatrischen  Abteilung  mit  der  Diagnose  Stupor 
und  latenter  Lues  der  Hautabteilung  zugewiesen  worden.  Wassermann  -f. 
Patient  erhielt  0,3  in  monazider  Lösung.  4  Stunden  später  bekam  er 
einen  Krampfanfall  mit  reflektorischer  Pupillenstarre  und  gesteigerten 
Patellarreflexen;  zum  Schluß  des  Anfalls  trat  unwillkürliche  Urinentleerung 
ein.  Der  Patient  wußte  nichts  von  dem  Anfall,  konnte  auch  nicht  an- 
geben, früher  solche  gehabt  zu  haben.  Auch  die  Eltern  erklärten,  daß 
ihr  Sohn  nie  an  Epilepsie  gelitten  habe,  doch  soll  er  im  14.  Lebens- 
jahre vorübergehend  eine  psychische  Störung  gehabt  haben.  Seit  zwei 
Jahren  sei  er  auffallend  ruhig  und  zurückhaltend.  In  diesem  Falle  war 
das  Präparat  in  Methylalkohol  gelöst  worden.  Bei  den  mit  Methyl- 
alkohol gelösten  Präparaten  hat  Spiethoff  gelegentlich  Flimmerskotome 
und  bei  einem  Tabiker  einmal  zehn  Minuten  anhaltendes  Sehunvermögen 
auf  einem  Auge  beobachtet.  Bei  einer  anämischen  28jährigen  Patientin 
mit  Rachenlues  trat  in  der  der  Injektion  folgenden  Nacht  der  Exitus  ein. 
Sie  harte  0,5  in  monazider  Lösung  erhalten.  Die  Sektion  ergab:  Tertiäre 
Rachenlues  mit  hochgradiger,  narbiger  Striktur  des  Rachens.  Vernarbte 
Gummen  in  der  Leber.  Hypoplasie  des  Herzens  und  der  Aorta.  Irgend- 
welche Arsenintoxikationserscheinungen  ließen  sich  bei  der  Sektion 
nicht  nachweisen. 

Herxheimer  und  Schonnefeld:  Weitere  Mitteilungen  über  die 
Wirkung  des  Ehrlichschen  Arsenobenzols  bei  Syphilis.  (Medizinische 
Klinik,  Nr.  36,  4.  IX.  1910.) 

Bis  Mitte  August  wurden  insgesamt  130  Fälle  ohne  erhebliche 
Nebenwirkungen  anfangs  nach  Ehrlichscher  Vorschrift,  später  nach 
Wechselmann-Langescher  Angabe  injiziert.  Herxheimer  berichtet, 
daß  sie  nach  Ehrlichs  Intension  weder  die  intravenöse  noch  die  intra- 
venös-intramuskuläre Injektion  nach  Iversen  erprobten.  Als  Kontra- 
indikationen werden  von  den  Autoren  Herzfehler,  fötide  Bronchitis  und 
nichtluetische  Opticusstörungen  betrachtet.  Es  wurden  gewöhnlich 
Dosen  von  0,2 — 0,5  verabfolgt,  nur  einmal  0,6.  Eine  lokale  Behandlung 
fand  nicht  statt.  Am  wenigsten  zugänglich  einer  Wirkung  des  Präparates 
zeigten  sich  mikropapulöse  Exantheme  und  Leukoderme;  am  besten 
reagierten  auf  das  Präparat,    wie  Herxheimer    bereits   in  seiner  ersten 
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Arbeit  angibt,  Fälle  von  Lues  maligna  und  tertiäre  Erscheinungen.  So 
schwand  z.  B.  eine  fast  kindsfaustgroße  Periostitis  luetica  capitis  sechs 
Tage  nach  der  Injektion  vollständig;  ein  seit  15  Jahren  wegen 
rezidivierender  Erscheinungen  in  Behandlung  stehender  Patient  mit  ulzero- 
serpiginösem  Syphilid  des  Hinterkopfes  und  Scheitels  konnte  nach  Dar- 
reichung von  0,45  Arsenobenzol  innerhalb  von  24  Tagen  geheilt  entlassen 
werden.  Zum  Schluß  der  Arbeit  wird  berichtet,  daß  die  Zahl  der  mit 
dem  Präparat  behandelten  Luesfälle  inzwischen  auf  200  gestiegen  sei  und 
in  einem  Falle  sich  37  Tage  nach  der  Injektion  ein  Rezidiv  gezeigt  habe. 

Karl  Schwabe:  Ueber  die  Wirkung  des  Ehrlichschen  Arseno- 
benzols  auf  Psoriasis  und  Liehen  ruber  planus.  (Münchener  med.  Wochen- 
schrift, Nr.  36,  6.  IV.  1910.) 

Die  bekannte  günstige  Arsenwirkung  auf  Psoriasis  veranlaßte  den 
Verfasser,  das  Ehrlichsche  Präparat  in  3  alten  Psoriasisfällen  anzuwenden. 
In  allen  drei  Fällen  zeigten  sich  zwei  Tage  nach  der  Injektion  von  Dosen 
von  0,4 — 0,5  Arsenobenzol  eine  starke  Hautreaktion  in  Form  von  Rötung, 
Schuppung  und  Juckreiz.  Dann  trat  während  einiger  Tage  eine  Ab- 
nahme der  Infiltrate  auf,  die  in  zwei  Fällen  einem  Stillstand  des  Heilungs- 
prozesses wich  und  in  einem  Falle  von  einer  Verschlimmerung  der 
Krankheit  abgelöst  wurde.  Unter  drei  mit  Arsenobenzol  behandelten 
Liehen  ruber  planus-Fällen  blieben  zwei  durch  das  Präparat  unbeeinflußt, 
einer  heilte  scheinbar  in  wenigen  Tagen  ab,  so  daß  hier  Professor 
Herxheimer  ihn  in  seiner  ersten  Publikation  als  geheilt  anführte,  doch 
stellte  sich  bei  dem  Patienten  nach  zehn  Tagen  ein  Rezidiv  ein.  Eine 
6  Jahre  bestehende  Neurodermitis  chronica  circumscripta,  die  sich  bei 
einem  Luespatienten  vorfand,  zeigt  24  Stunden  nach  der  Darreichung 
von  0,5  Arsenobenzol  auffallende  Besserung  und  ein  Verschwinden  des 
vorher  bestehenden  starken  Juckreizes. 

Dr.  M.  Mondschein:  Wiener  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  36. 

Mondschein  berichtet  über  25  mit  gutem  Erfolge  injizierte  Fälle, 
unter  denen  ein  Fall  mit  amyloider  Degeneration  der  Niere  und  ein  Fall  von 
Tabes  mit  diastolischem  Geräusch  an  der  Herzspitze  und  akzentuiertem 
2.  Pulmonalton  trotz  der  Injektion  günstig  verliefen. 

Dr.  Fritz  Juliusberg,  Posen    (Medizinische  Klinik,  1910,  Nr.  36). 

Verabfolgt  wurden  von  Juliusberg  Dosen  bis  0,6.  Die  Abheilung 
der  luetischen  Erscheinungen  erfolgte  schneller  als  bei  Hg. 

Leonor  Michaelis:  1 10  Fälle  von  Syphilisbehandlung  mit  Ehrlich- 
Hatascher  Injektion.    (Berliner  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  37.) 

Michaelis  injizierte  4  Fälle  mit  Stauungspapille,  von  denen  drei  sich 
in  Rückbildung  befinden  und  der  vierte  erst  kurze  Zeit  beobachtet  wird. 
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Erfolglos  erwies  sich  606  bei  Leukämie  und  Lymphosarkom.  Die  letalen 
Fälle  gingen  an  interkurrenten  Krankheiten  zugrunde.  Als  Kontraindikation 
für  eine  Einspritzung  mit  606  nennt  Michaelis  besonders  Marasmus. 

Schwartz  und  Flemming:  Über  das  Verhalten  des  Ehrlich-Hata- 
schen  Präparates,  des  Arsenophenylglyzins,  des  Jodkali  und  des  Sublimat 
zur  Wassermannschen  Reaktion.  (Münchener  medizin.  Wochenschrift, 
1910,  Nr.  37.) 

Die  Autoren  wiesen  nach,  daß  die  obengenannten  Substanzen  in 
keinem  Verdünnungsverhältnis  hämolytische  Eigenschaften  besitzen;  eine 
Hemmung  der  Hämolyse  tritt  nur  bei  ganz  hoher  Konzentration  ein. 

Dr.  Karl  Junkermann:  Behandlung  der  Syphilis  mit  Ehrlich- 
Hata  606.     (Medizinische  Klinik,  1910,  Nr.  35.) 

Es  werden  25  Fälle,  die  mit  dem  Mittel  behandelt  worden  sind, 
publiziert.  Der  Erfolg  war  bis  auf  einen  Fall,  der  einen  injizierten 
Säugling  betraf,  günstig.  Das  betreffende  Kind  kam  in  moribundem 
Zustand  in  die  Klinik  und  erhielt  0,02  des  Mittels.  Bei  dem  bald  darauf 
folgenden  Exitus  konnten  aus  der  Sektion  keine  Zeichen  von  Lues,  aber 
auch  keine  Schädigungen  durch  die  Injektion  festgestellt  worden. 

Dr.  Moritz  Ivanyi:  Meine  Erfahrungen  mit  „606".  (Wiener  klin. 
Wochenschr.,  1910,  Nr.  36.) 

Ivanyi  beobachtete,  daß  bei  einem  Paralytiker  auf  die  Dosis  von 
0,5  anfänglich  eine  Besserung  eintrat,  die  aber  nachher  einer  Ver- 
schlechterung des  Allgemeinbefindens  Platz  machte.  Interessant  ist  ein 
Fall  von  Diabetes  bei  einem  46jährigen  Luetiker,  der  sechs  Tage  nach 
der  Injektion  zuckerfreien  Urin  aufwies.  Der  Harn  blieb  während  längerer 
Beobachtung  normal. 

v.  Grosz:  Arsenobenzol  gegen  syphilitische  Augenleiden.  (Deutsche 
med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  37.) 

Hält  beginnenden  Sehnervenschwund  für  eine  Kontraindikation. 
Ulcus  durum  conjuntivae,  3  mal  Iritis  luetica,  1  mal  Keratoiritis  luetica, 
1  mal  Scleritis  luetica,  2  mal  Chorioretinitis  luetica,  6  mal  Keratitis 
parenchymatosa  e  lue  congenita  wurden  behandelt  mit  günstigem  Erfolge. 

Gennerich,  Kiel:  Ueber  Syphilisbehandlung  mit  Ehrlich-Hata  606. 
(Berliner  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  38.) 

Gennerich  bestätigt  im  wesentlichen  die  günstigen  Erfolge  durch 
eigene  Beobachtungen. 

Auffallend  häufiges,  fast  regelmäßiges  Auftreten  der  Jarisch-Herx- 
heimerschen  Reaktion.  Neuritis  optica  wurde  ohne  Schaden  injiziert. 
Die  Serumreaktion  gab  folgende  Erfahrungen: 
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1.  Bei  frischer  Syphilis  geht  unter  Ehrlich-Behandlung  die  Serum- 
reaktion dem  klinischen  Verhalten  des  Leidens  parallel  und  zwar  in 
durchweg  prompterer  Weise  als  bei  Quecksilberbehandlung. 

2.  Der  negativen  Serumreaktion  kommt  in  allen  Stadien  der 
Syphilis  nur  eine  relative  Bedeutung  zu,  da  die  Reaktion  eine  lokal  be- 
schränkte Syphilis  nicht  mehr  anzuzeigen  vermag. 

3.  Der  Erfolg  durch  Ehrlich-Behajidlung  erweist  sich  zurzeit  klinisch 
und  serologisch  am  günstigsten,  wenn  eine  ausreichende  Dosis  verab- 
reicht wurde.  Ferner  scheint  auch  unter  Ausnahme  der  malignen  Fälle 
eine  vorausgegangene  Quecksilberbehandlung  von  Vorteil  zu  sein. 

Bemerkenswert  sind  folgende  Fälle: 

Oberstückmeistermaat  G.  Ansteckung  Juli  1905  Singapore.  1.  Kur  März— April  1905. 
80  g  Ungt.  einer.  17.  VI.  1910  Schnupfen  und  Schluckbeschwerden.  20.  VI.  Lazarett- 
aufnahme wegen  geschwürigen  Zerfalls  an  beiden  Mandeln  und  der  hinteren  Rachen- 
wand. Gänzliche  Sequestrierung  der  rechten  unteren  Muschel.  Nach  6  Spritzen  Kalomel 
und  1  Spritze  Ol.  einer,  mit  3  kg  Gewichtszunahme  am  30.  VII.  dienstfähig  entlassen. 
Am  selben  Nachmittag  2 stündiger  heftiger  Erregungsanfall,  danach  heftige  Kopfschmerzen, 
Schwindel  und  Ohnmachtsanfälle.  Am  31.  VII.  erneute  Lazarettaufnahme  (Laz.  Kiel). 
Benommenes  Sensorium,  undurchgängige  rechte  Nasenhälfte,  markstückgroßes  Geschwür 
der  hinteren  Rachenwand  und  äußerst  druckempfindliches  Schädeldach.  Starke  Parese 
der  Gliedmaßen.  Allmähliche  Verschlimmerung  des  Zustandes  trotz  11  tägiger  Schmier- 
kur mit  Ungt.  einer.  Am  14.  VIII.  wegen  Darmblutungen  nur  noch  Decoct.  Zittmannii. 
17.  VIII.  nach  Aufhören  der  Darmblutung  nach  dem  Lazarett  Kiel-Wik  verlegt.  Befund: 
Benommenes  Sensorium.  Allgemeine  Parese  des  Gesichts,  besonders  rechts,  der  Zunge, 
die  bis  zur  Zahnreihe  vorgestreckt  nach  rechts  abweicht,  und  der  Gliedmaßen.  Schlucken 
sehr  erschwert.  Gänzlich  unverständliche  bulbäre  Sprache.  Stehen  unmöglich.  Auf 
beiden  Seiten  unterstützt  bringt  G.  die  Beine  noch  etwas  vorwärts.  Arme  werden  noch 
etwas  gehoben.  Ein  Glas  kann  wegen  der  Fingersteifigkeit  nicht  festgehalten  werden. 
Totale  oberflächliche  und  tiefe  Anästhesie.  Gesteigerte  Reflexe.  Doppelbilder  bereits 
früher  festgestellt.  Beim  Berühren  des  Kopfes  tonische  und  klonische  Zuckungen  am 
ganzen  Körper.  Blutigeitriger  Ausfluß  an  der  rechten  Nase.  18.  VIII.,  abends  8  Uhr, 
Ehrlich-Hata  0,6.  19.  VIII.  G.  ist  nicht  wiederzuerkennen.  Volles  Bewußtsein.  Klare 
verständliche  Antworten.  Starke  Amnesie  über  die  letzten  2  Monate.  Er  erinnert  sich 
nur  heftigster  Kopfschmerzen  in  der  linken  Schläfe.  Injektionsstelle  dauernd  völlig 
empfindungslos.  Die  über  die  Zahnreihe  herausgestreckte  Zunge  weicht  nach  rechts  ab. 
Völliger  Lippenschluß.  Kein  Doppelsehen.  Leidlich  kräftiger  Händedruck.  Steht  allein 
auf  und  geht  allein  ohne  fremde  Hilfe.  Nase  gänzlich  frei  und  trocken.  Rechte  untere 
Muschel  fehlt.  Tiefe  Sensibilität  wieder  vorhanden.  Reflexe  gesteigert.  Es  besteht  beider- 
seitiges Ohrensausen  (bereits  vor  Injektion  vorhanden).  21.  VIII.  Ohrensausen  vorüber. 
22.  VIII.  zum  ersten  Mal  etwas  Ziehen  an  der  Injektionsstelle.  23.  VIII.  Zunge  gerade 
herausgestreckt.  24.  VIII.  Sensibilität  wieder  hergestellt.  Reflexe  noch  gesteigert.  Kein 
Romberg.     Liest  Lektüre.     27.  VIII.   kein   regelwidriger  Befund.     Kein  Intelligenzdefekt. 

Zunehmende  Kräftigung  (3  kg  +)• 

Serumreaktion: 

18.  VIII.  1910  22^—30.  VIII.  1910  — 

19.  VIII.  1910  +  schw.  1.  IX.  1910 

20.  VIII.  1910  —  2.  IX.  1910 

21.  VIII.  1910  -  3.  IX.  1910  — 
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Die  Heilwirkung  war  in  diesem  Falle  eine  geradezu  verblüffende. 
Pathologisch-anatomisch  dürfte  es  sich  entsprechend  dem  klinischen  Bilde 
der  Parese  wohl  um  Gefäßerkrankung  (Mesarteriitis)  gehandelt  haben, 
die  infolge  zunehmender  Unwegsamkeit  wohl  zu  schwerer  Anämie,  aber 
noch  nicht  zu  destruierenden  Prozessen  an  der  Gehirnmasse  geführt 
hatte.  Ein  apoplektischer  Insult  dürfte  trotz  des  ziemlich  plötzlichen 
Auftretens  (am  30.  VII.)  nicht  vorgelegen  haben.  Hiermit  stimmt  auch 
überein,  daß  G.  auch  über  die  Zeit  vom  20.  VI.  an  kein  klares  Erinne- 
rungsvermögen besitzt,  nachdem  jetzt  über  frühere  Begebenheiten  völlige 
Erinnerung  und  auch  volle  Intelligenz  wieder  aufgetreten  sind. 

Obermatrose  M.,  Ansteckung  und  Schanker  Juli  1909,  Ausschlag  August  1909. 
1.  Kur  September — Oktober  1909.  10  Spritzen  Kalomel.  April  Rezidivexanthem.  2.  Kur 
April  -  Mai  1910.  5  Spritzen  Kalomel  und  5  Spritzen  Ol.  einer.  3.  Kur  intermittierend 
ohne  Erscheinungen.  8.  VIII.  1910  begonnen,  2  Spritzen  Kalomel.  Am  14.  VIII.  abends 
im  Bett  Lähmung  vom  rechten  Arm  und  Bein  bemerkt.  Am  17.  VIII.  bulbäre  Sym- 
ptome. Schlucken  erschwert.  Sensorische  Aphasie.  18.  VIII.  starkes  Zittern  und  Ab- 
weichen der  Zunge  nach  rechts.  Mäßiger  Muskelschwund  am  rechten  Arm  und  Bein. 
22.  VIII.  rechte  Pupille  reagiert  träger  als  linke.  Babinski  +.  23.  VIII.  Spinalpunktion: 
Spinalflüssigkeit  gibt  deutliche  Opaleszenz  nach  Zusatz  von  Magnesiumsulfat.  Vermehrte 
Lymphozytose.  17.-24.  VIII.  Schmierkur  und  Jodkali;  Quecksilberkur  dann  ausgesetzt 
wegen  Eiweiß  im  Harn.  Zunehmende  Lähmungserscheinungen.  —  25.  VIII.  Befund: 
Mittelgroßer,  leidlich  kräftiger  Mann,  mit  blassem,  ausdruckslosem  Gesicht.  Rechter  Arm 
völlig  gelähmt,  Muskulatur  stark  atrophisch.  Rechtes  Bein  selbsttätig  nur  mit  l/t  der 
sonstigen  Ausgiebigkeit  beweglich.  Sehr  geringe  Muskelkraft.  Aufrichten  und  Stehen 
unmöglich.  Lippenschließen,  Pfeifen  unmöglich.  Schlucken  unbehindert,  die  gut  vor- 
gestreckte Zunge  weicht  nach  rechts  ab.  Rechte  Pupille  reagiert  träger  als  die  linke. 
Links  normaler  Augenhintergrund.  Rechts  Papille  stark  verschwommen,  nicht  scharf 
begrenzbar.  Sensorische  Aphasie.  Kann  die  Offizierschargen  nicht  mehr  angeben,  auch 
nicht,  in  was  für  einer  Fabrik  sein  Vater  als  Werkmeister  beschäftigt  ist.  Erhebliche 
Intelligenzstörung.  Kenntnisse  eines  10-  12  jährigen  Knaben.  Keine  erhebliche  Anästhesie. 
Rechts:  Patellarreflex  gesteigert,  Bauchdecken-  und  Cremasterreflex  aufgehoben,  Achilles- 
sehnenreflex fehlt.  Babinski  rechts  -f-.  6  Uhr  nachmittags  0,6  Ehrlich-Hata.  Danach 
keinerlei  Schmerzen.  26.  VIII.  morgens  gutes  Wohlbefinden,  frischeres  Aussehen. 
Rechter  Arm  kann  im  Ellenbogen  bis  zum  rechten  Winkel  gebeugt  werden.  Rechtes 
Bein  wieder  völlig  ausgiebig  beweglich.  Sensorische  Aphasie  und  Intelligenz  nachweis- 
bar gebessert.  28.  VIII.  geringe  Fingerbewegungen.  30.  VIII.  im  Ellenbogengelenk 
nahezu  völlige  Beweglichkeit.  Zum  ersten  Male  Hand-  und  Schultergelenk  selbsttätig 
etwas  beweglich.  Fingerbewegungen  erheblich  gebessert.  1.  IX.  Zunge  weicht  noch 
etwas  nach  rechts  ab.  Beweglichkeit  im  rechten  Schultergelenk,  Ellenbogen  und  Hand- 
gelenk nehmen  zusehends  zu.  Erhebliche  Steigerung  der  groben  Kraft.  Hand  wird 
heute  früh  zum  ersten  Male  ganz  gerade  ausgestreckt.  Rechtes  Bein  ausgiebig  beweglich. 
Stehen  und  Gehen  unbehindert.  Rechter  Patellarreflex  noch  gesteigert.  Rechter  Bauch- 
decken- und  Cremasterreflex  noch  aufgehoben.  Babinski  rechts  schwach  -j-.  2.  IX. 
Weiter  fortschreitende  Besserung.  Rechter  Arm  wird  über  Horizontale  erhoben.  Finger 
zeigen  volle  Beugung  und  Streckung.  Leidlich  kräftiger  Händedruck.  Rechte  Papille 
(ähnlich  wie  bei  Stauungspapille)  noch  etwas  verwaschen.  Beiderseits  volle  Seh- 
leistung. 
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Serumreaktion: 
■26.  VIII.  1910  —  30.  VIII.  1910  - 

27.  VIII.   1910  +  schw.  2.     IX.  1910  — 

29.  VIII.   1910  —  3.     IX.   1910  — 

Auffällig  ist  das  frühzeitige  Auftreten  einer  einseitigen  Paraplegie 
bei  einem  sonst  recht  gut  behandelten  Mann.  Da  es  sich  um  einen 
apoplektischen  Insult  gehandelt  hat,  so  war  natürlich  eine  so  augen- 
blickliche Heilung  durch  Ehrlich  606,  wie  im  Falle  G.  nicht  zu 
erwarten.  Gleichwohl  ist  die  schnell  einsetzende  und  fortschreitende 
Besserung  erstaunlich.  Es  dürfte  ein  Bluterguß  in  die  innere  Kapsel 
vorgelegen  haben,  ohne  Schädigung  der  Hirnneurone.  Die  rechtsseitige 
Neuritis  optica  wurde  durch  die  Behandlung  nicht  schädlich  beeinflußt. 
Der  oben  bereits  angezogene  Parallelfall  (Heizer  P.,  S.  M.  S.  „Bremen", 
San.-Ber.  1908  09)  war  dem  jetzigen  sehr  ähnlich,  sowohl  hinsichtlich 
der  Frühapoplexie,  als  auch  wegen  der  eingetretenen  Lähmungs- 
erscheinungen. Er  wurde  durch  monatelange  Quecksilberbehandlung 
nur  wenig  gebessert  und  später  mit  stark  paretischem  rechten  Bein  und 
völlig  gelähmtem  rechten  Arm  dienstunbrauchbar  entlassen.  Im  jetzt 
vorliegenden  Falle  ist  auch  die  positive  Schwankung  der  Serumreaktion 
beachtenswert. 

Torpedo-Obermaschinenmaat  H  ,  17.  VIII.  1910  mit  frischem  Tripper  und  an- 
scheinend Tripperrheumatismus  in  der  rechten  Hüfte  überwiesen.  Nässende  Papeln  am 
Glied,  enthielten  reichlich  Spirochaetae  pallidae.  Vor  4  Jahren  Syphilis.  Ansteckung 
Juli  1906.  Schanker.  8  Wochen  später  Mundgeschwür.  August —  September  1906 
Schmierkur.  Februar— März  1907  Schmierkur.  Februar  1908  12  Spritzen  Ol.  einer. 
Seit  10.  VIII.  heftige  Schmerzen  in  der  rechten  Hüfte.  Jetzige  Tripperinfektion 
15.  VII.  1910.  Kann  seit  dem  14.  VIII.  das  rechte  Bein  nicht  mehr  bewegen.  Starker 
Muskelschwund  am  rechten  Bein.  Sehr  schlechter  Appetit.  —  18.  VIII.,  abends  71/2  Uhr 
0,65  Ehrlich-Hata  606.  Danach  kaum  2  Stunden  geringe  Schmerzen  an  der  Injektions- 
stelle. Eine  Stunde  nach  der  Einspritzung  Schmerzen  in  der  rechten  Hüfte  derart  ab- 
genommen, daß  das  Bein  wieder  bewegt  werden  konnte.  Gegen  12  Uhr  nachts  Bein 
ausgiebig  beweglich.  3  Stunden  später  keinerlei  Schmerzen  mehr.  19.  VIII.  rechtes 
Hüftgelenk  schmerzfrei  und  ausgiebig  beweglich.  Sehr  gutes  Allgemeinbefinden,  keine 
Beschwerden.  Papeln  am  Glied  angetrocknet.  Steht  ohne  Schmerzen  auf.  Erhebliche 
Schwäche  im  rechten  Bein.  22.  VIII.  keine  syphilitischen  Erscheinungen  nachweisbar. 
Abends  Anschwellung  und  Schmerzen  im  rechten  Fußgelenk.  25.  VIII.  Unter  täglichen 
subkutanen  Kollargolinjektionen  rechtes  Fußgelenk  schmerzfrei  und  beweglich.  An- 
schwellung etwas  geringer;  wird  mit  Kollargol  und  den  üblichen  Methoden  weiter 
behandelt.  30.  VIII.  Hüftgelenk  regelrecht.  Fußgelenk  beschwerdefrei;  frei  von 
Schwellung.     Steht  auf  ohne  Beschwerden. 

Serumreaktion: 

18.  VIII.   1910  —  22.  VIII.   1910  — 

19.  VIII.   1910  27.  VIII.   1910  — 

20.  VIII.   1910  +  schw.  30.  VIII.   1910  - 

21.  VIII.   1910  -  3.      IX.   1910 
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Der  isolierte  syphilitische  Gelenkrheumatismus  war  überraschend  gut 
durch  Ehrlich  zu  heilen.  Auch  die  vorübergehend  positive  Serumreaktion 
ist  wieder  sehr  bemerkenswert. 

Dr.  M.  Gourwitsch  und  Dr.  S.  Bormann:  Das  Ehrlich-Hatasche 
Präparat  606.     (Deutsche  med.  Wcchenschr.,   1910,  Nr.  38.) 

Unter  den  Beobachtungen  der  Verfasser  sind  folgende  Nebenwirkun- 
gen hervorzuheben:  1.  Bei  einer  Patientin,  die  vor  der  Verabfolgung 
von  606  in  den  Rücken  mit  Salizylquecksilber  in  der  Glutäalregion 
reaktionslos  behandelt  worden  war,  bildeten  sich  an  der  Stelle  der 
früheren  Quecksilbereinspritzungen  und  an  der  neuen  Injektionsstelle 
Infiltrate.  2.  Durch  stärkere  Massage  der  Injektionsstelle  lassen  sich 
noch  eine  Woche  nach  der  Injektion  Temperaturen  bis  39"  auslösen,  die 
durch  stärkere  Resorption  des  Präparates  oder  durch  Gewebszerfalls- 
produkte, die  sich  inzwischen  an  der  Injektionsstelle  gebildet  haben, 
zu  erklären  sind. 

Prof.  Dr.  Maximilian  von  Zeissl:  Bericht  über  die  Behandlung  der 
ersten  100  Fälle  mit  Ehrlich  606.   (Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  38.) 

Verfasser  gibt  eine  Zusammenfassung  der  bereits  früher  von  ihm 
gemachten  Mitteilungen  über  die  Wirkung  von  606.  Er  hebt  hervor, 
daß  Infiltrate  bei  seiner  Anwendung  des  Mittels  selten  sind. 

Schreiber:  Ueber  die  intravenöse  Einspritzung  des  Ehrlichschen 
Mittels  606.     (Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  39.) 

Verfasser  hat  an  über  325  Fällen  bis  jetzt  die  Unschädlichkeit  der 
richtig  ausgeführten  intravenösen  Injektion  erprobt.  Wichtig  ist,  daß  das 
Präparat  hinreichend  verdünnt  (ca.  auf  200  ccm)  in  die  Blutbahn  ein- 
geführt wird.  Es  empfiehlt  sich  nach  der  Ansicht  Schreibers,  die  intra- 
venöse Injektion  durch  die  intramuskuläre  noch  nachhaltiger  zu  gestalten. 

Dr.  G.  Hügel  und  Dr.  A.  Ruete:  Unsere  bisherigen  Erfahrungen 
mit  dem  Ehrlich-Hataschen  Arsenpräparat  606.  (Münchener  med. 
Wochenschr.,  1910,  Nr.  39.) 

Die  Verfasser  sprechen  sich  nach  den  bisherigen  Beobachtungen 
mit  dem  Mittel  günstig  über  dessen  Wirkung  aus. 

Josef  Seilei:  Münchener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  39. 

Seilei  beobachtete  86  Fälle  und  konnte  bei  Tabes  und  Paralyse 
keine  Erfolge  erzielen. 

In  Nr.  37,  38,  39,  45  (1910)  der  Medizinischen  Klinik  sind  Umfragen 
über  Erfahrungen  mit  dem  Ehrlich-Hata-Präparat  erschienen,  denen  wir 
folgendes  entnehmen. 
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Marinestabsarzt  Dr.  Gennerich,  Oberarzt  im  Marinelazarett  Kiel- 
Wik  (ebenda): 

ad  1.     Die  Zahl  der  behandelten  Fälle  beträgt  82. 

ad.  2.  Der  erste  maligne  Fall  wurde  dreimal  rückfällig.  Das  erste 
Mal  25  Tage  nach  0,3.  Nach  der  zweiten  Gabe  (0,5)  kam  trotz  gleich- 
zeitiger Kalomelbehandlung  die  Heilung  nicht  vorwärts.  Deshalb  wurde 
31  Tage  später  die  dritte  Dosis  gegeben,  unter  der  Vernarbung  eintrat. 

14  Tage  später  fühlte  sich  der  Kranke  wieder  sehr  schlapp  und  sagte, 
er  glaube,  daß  wieder  ein  Rückfall  im  Anzüge  wäre.  In  der  Tat  fanden 
sich  frische  Papeln  in  der  alten  Ulzerationsstelle  und  etwas  darunter, 
ferner  ein  beginnender  Belag  auf  der  linken  Mandel.  Es  wurde  deshalb 
(am  15.  Tage)  0,5  intravenös  und  4  Tage  später  0,5  subkutan  gegeben. 
Prompte  Heilung.  Vorzügliches  Allgemeinbefinden  und  glänzende  Er- 
holung des  ziemlich  heruntergekommenen  Kranken.  Dieser  Erfolg  hält 
schon  nahezu  3  Wochen  an,  so  daß  ich  nach  der  kurzen  Wirkungsdauer  der 
anderen  Injektionen  annehme,  daß  wir  die  Infektion  überwunden  haben. 

Der  zweite  maligne  Fall  (Rachensyphilis)  wurde  rückfällig  nach  0,5. 
Der  Rückfall  hätte  sich  wohl  vermeiden  lassen,  wenn  nicht  eine  Seereise 
die  Beobachtung  unterbrochen  hätte.  Die  zweite  Injektion  (0,6)  erfolgte 
5  Wochen  nach  der  ersten.  Danach  ließ  aber  die  Reinigung  der  Ge- 
schwüre und  die  Demarkation  noch  zu  wünschen  übrig.     Dies  bewirkte 

15  Tage  später  in  prompter  Weise  eine  intravenöse  Einspritzung  von  0,45. 
Der  Prozeß  ist  zum  Stillstand  gekommen.  Es  ist  jedoch  vom  Septum 
nicht  viel  erhalten  geblieben. 

Der  dritte  maligne  Fall  ist  in  gewisser  Hinsicht  ein  Parallelfall  zum 
vorhergehenden.  Nach  Heilung  schwerster  Rachensyphilis  durch  0,5 
Ehrlich  innerhalb  10  Tagen  trat  30  Tage  nach  der  ersten  Injektion 
Nasenzerfall  und  Perforation  im  harten  Gaumen  ein.  Die  erneute  In- 
jektion von  0,5  (34  Tage  nach  der  ersten  Injektion)  brachte  keinen  Still- 
stand des  Prozesses.  10  Tage  später  wurde  daher  0,4  intravenös  und 
nach  drei  weiteren  Tagen  0,5  subkutan  verabreicht.  Darauf  trat  Reinigung 
der  Geschwüre  ein.  Die  Grenze  der  Nekrose  im  Septum  war  in  1(2  cm 
Breite  und  2\2  cm  Länge  parallel  zum  harten  Gaumen  deutlich  sichtbar. 
Am  zehnten  Tage  machte  sich  jedoch  wieder  ein  weiteres  Fortschreiten 
des  Prozesses  nach  hinten  bemerkbar.  Es  wurde  deshalb  am  elften  Tage 
0,5  intravenös  und  zwei  Tage  später  0,6  subkutan  gegeben.  Danach 
stieß  sich  die  erkrankte  Schleimhaut  intensiv  ab.  Zum  ersten  Male  trat 
auch  eine  Blutung  auf,  wie  sie  sehr  häufig  bei  der  Reinigung  ge- 
schwüriger Prozesse  nach  Ehrlichbehandlung  beobachtet  wird.  Die 
Malignität  der  Erkrankung  scheint  jetzt  aufgehört  zu  haben.    Der  größte 
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Teil  des  Septums  ist  im  Gegensatz  zum  vorigen  Falle  erhalten  geblieben. 
Die  Gaumenperforation  ist  nahezu  geschlossen.  10  Tage  später  ließen 
sich  Teile  der  nekrotischen  Knochenpartie  sehr  leicht  entfernen.  Die 
Notwendigkeit  der  Injektionen  geht  aus  dem  Vergleich  mit  dem  vorigen 
Fall  hervor.  Daß  Kalomelbehandlung  bis  zur  beginnenden  Stomatitis 
den  ersten  Rückfall  nicht  aufzuhalten  vermochte,  wurde  in  einer  früheren 
Mitteilung  schon  erwähnt. 

Der  vierte  Fall  betraf  eine  rechtsseitige  Lähmung  von  Arm  und 
Bein,  vereinigt  mit  linksseitiger  Gesichts-  und  Zungenlähmung  (offenbar 
durch  Endarteriitis  obliterans  in  der  Gegend  der  inneren  Kapsel).  Nach 
0,6  trat  ein  überraschender  Rückgang  der  Lähmung  ein.  Gegen  Ende 
der  vierten  Woche  wurde  der  Gang  wieder  spastisch,  auch  traten  Kopf- 
schmerzen auf,  die  auf  erneute  Injektion  von  0,5  prompte  Besserung 
aufwiesen. 

Nach  dem  Verlauf  der  hiesigen  Fälle  habe  ich  die  Überzeugung 
gewonnen,  daß  man  bei  richtiger  Dosierung  des  Präparats,  besonders 
durch  Kombination  der  intravenösen  mit  der  subkutanen  Injektion  das 
Krankheitsbild  beherrscht. 

Dr.  Gerönne,  Städtisches  Krankenhaus,  Wiesbaden  (ebenda): 

„Wir  haben  bis  heute  zirka  300  Patienten  mit  606  behandelt.  Zirka 
250  Patienten  hatten  Lues  (I,  II  oder  III);  zirka  50  Patienten  hatten  meta- 
luetische Erkrankungen  innerer  Organe,  speziell  des  Nervensystems. 

Bei  den  250  Lueskranken  haben  wir  bisher  im  ganzen  28  klinische 
Rezidive  gesehen;  außerdem  haben  wir  eine  große  Anzahl  von  Patienten 
(zirka  36)  einer  Reinjektion  mit  606  unterzogen,  weil  durch  die 
erste  Einspritzung  der  Wassermann  nicht  negativ  wurde  oder  nicht 
negativ  blieb. 

Da  nun  diese  eben  angeführten  Zahlen  nichts  über  die  Genauig- 
keit und  vor  allem  nichts  über  die  Dauer  der  Beobachtung  der  Kranken 
enthalten,  so  kann  uns  eine  solche  Zusammenstellung  ein  richtiges 
Bild  von  der  Häufigkeit  der  Rezidive  bei  Behandlung  der  Syphilis  mit 
606  nicht  verschaffen.  Vielmehr  ist  es,  um  ein  Urteil  in  dieser  Frage 
abgeben  zu  können,  unbedingt  notwendig,  daß  nur  solche  Fälle  angeführt 
und    gezählt    werden,    die    längere    Zeit    hindurch  mindestens   aber 

zirka  3  Monate  —  in  genauer  Kontrolle  gestanden  haben.  Wenn  wir 
nun  unter  Berücksichtigung  dieser  Bedingungeu  unser  Krankenmaterial 
durchsehen,  so  können  wir  im  ganzen  heute  nur  über  71  Lueskranke 
berichten,  die  in  den  Monaten  April  bis  Juli  mit  606  behandelt  sind, 
und  die  bis  zum  heutigen  Tage  in  genauester  klinischer  und  sero- 
logischer Beobachtung  gestanden  haben.     Allein  bei  diesen  71   Kranken 
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haben  wir  22  klinische  Rezidive  gesehen;  außerdem  wurden  von  diesen 
Patienten  noch  24  reinjiziert  wegen  Positivbleiben  der  Wassermann- 
reaktion, wodurch  wohl  dem  Auftreten  von  noch  weiteren  klinischen 
Rezidiven  vorgebeugt  worden  ist. 

Was  die  Verteilung  dieser  71  Kranken  auf  die  Art  der  Lues  betrifft, 
so  hatten  wir  darunter  60  Fälle  von  Lues  II  und  III  mit  17  Rezidiven 
und  11  Primäraffekte  mit  5  Rezidiven;  und  zwar  haben  wir  bei  den 
Primäraffekten  4  Rezidive  in  loco  gesehen  (Reinduration)  und  nur  ein 
allgemeines  Rezidiv  (Roseola  +  Angina  specif.).  Außerdem  wurde  noch 
bei  2  Primäraffekten  der  schwach  positive  Wassermann  stärker  positiv 
und  blieb  positiv,  trotz  zwei-  respektive  dreimaliger  Behandlung  mit  606. 
Vier  unserer  Patienten  mit  Primäraffekten  sind  bisher  klinisch  gesund 
geblieben,  und  ist  bei  ihnen  der  Wassermann  nicht  positiv  geworden! 
(Beobachtungsdauer  5  respektive  6  Monate!) 

Wenn  die  Daten  dieser  unserer  ersten  behandelten  Fälle  nicht 
günstig  sind,  so  kann  das  vielleicht  —  wenigstens  zum  Teil  -  daran 
liegen,  daß  wir  damals  noch  nicht  mit  größeren  Dosen  kombiniert  be- 
handelt haben  (intravenös  +  alkalische  Lösung  in  den  Muskel  oder 
Depot  in  neutraler  Suspension  subkutan),  wie  wir  das  jetzt  tun,  sondern 
meist  nur  kleinere  Dosen  der  Substanz  in  Lösung  injiziert  haben, 
und  zwar  wurden  21  dieser  71  Patienten  nur  mit  der  alkalischen 
Lösung  nach  Alt,  50  nur  intravenös  behandelt.  Bezüglich  der  Dosierung 
verteilen  sich  unsere  22  Rezidive  wie  folgt: 

4  Fälle  erhielten  0,3  intramuskulär  nach  Alt 

9      „  „         0,3  intravenös 

6      „  „  0,4 

2       „  „  0,5 

1  Fall  erhielt  0,6 
Wenn  wir  nun  auf  Grund  unserer  bisherigen  Erfahrungen  ein  vor- 
läufiges Urteil  abgeben  sollen  über  die  Dauerwirkung  von  606,  so 
möchten  wir  in  dieser  Hinsicht  keine  hohen  Erwartungen  an  das  Prä- 
parat stellen.  Haben  wir  doch  auch  schon  bei  unseren  großen  Dosen 
0,7 — 1,0  g  und  bei  kombinierter  Applikation  des  Präparates  —  trotz  der 
Kürze  unserer  Beobachtungszeit  —  Rezidive  gesehen  (und  zwar  in 
6  Fällen),  und  es  hat  sich  auch  trotz  dieser  höheren  Dosierung  die 
Einwirkung  auf  die  Wassermannreaktion  nicht  wesentlich  günstiger  ge- 
staltet! Wir  sind  somit  der  Ansicht,  daß  es  in  den  meisten  Fällen  der 
Kombination  von  606  mit  Quecksilber  und  Jodkali  bedürfen  wird,  um 
für  eine  Dauerheilung  unserer  Syphiliskranken  die  günstigsten  Chancen 
zu  schaffen." 
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Treupel  berichtet  in  Nr.  39  der  Deutschen  med.  Wochenschrift 
(29.  IX.  1910)  über  weitere  Erfahrungen  bei  syphilitischen,  para- 
und  metasyphilitischen  Erkrankungen  mit  Ehrlich  -  Hata  -  Injektionen. 
Die  verschiedenen  Injektionsmethoden  wurden  an  70  Injektionen  nach- 
geprüft, wobei  sich  die  subkutanen  neutralen  Injektionen  und,  wenn  es 
auf  sehr  schnelle  Wirkung  ankam,  z.  B.  bei  Hirnlues  mit  drohenden 
Lähmungserscheinungen  lebenswichtiger  Zentren,  die  intravenöse  Dar- 
reichung als  die  besten  Applikationsmethoden  bewährt  haben.  Bei  der 
subkutanen  Injektion  hat  Treupel  einmal  eine  Nekrose  beobachtet.  Ueber 
die  Herstellung  unbegrenzt  haltbarer  Lösungen  des  Präparates  ist  im 
Laboratorium  Treupels  von  Beisele  gearbeitet  worden.  Daselbst  wurde 
festgestellt,  daß  das  Präparat  in  Traubenzuckerlösung  verschiedenster 
Konzentration  löslich  und  für  einige  Zeit  haltbar  ist.  Die  Trauben- 
zuckerlösung des  Präparates  kann  dann  ohne  Fällung  bis  fast  zur 
Neutralitätsgrenze  mit  Na  OH  versetzt  werden.  Durch  konzentrierte 
Traubenzuckerlösung  wird  die  Oxydation  des  Präparates  verhindert. 
Über  die  praktische  Anwendbarkeit  dieser  Methode  wird  noch  nichts 
vom  Verfasser  angegeben. 

Unter  den  behandelten  Patienten  waren  Fälle  mit  schwerer  Herz- 
muskelerkrankung  und  Koronarsklerose,  sowie  auch  mit  aneurysmatischer 
Erweiterung  der  Aorta,  die  alle  die  Injektion  gut  vertrugen.  Auch 
Lungentuberkulose,  Diabetes  mellitus  und  Nephritis  sind  keine  Kontra- 
indikation. Ein  Fall  schwerster  parenchymatöser  Nephritis  mit  be- 
ginnender Urämie  erhielt  subkutan  0,6  und  nach  einigen  Wochen  noch- 
mals 0,4  g  606.  Die  urämischen  Erscheinungen  gingen  nach  der  ersten 
Injektion  prompt  zurück  und  sind  bisher  weggeblieben.  Das  Albumen 
im  Harn  sank  zunächst  von  9  pro  Mille  auf  2  pro  Mille,  war  aber  bei 
der  Entlassung  des  Patienten  wieder  auf  6  pro  Mille  gestiegen. 

Ein  besonders  prompter  Erfolg  zeigte  sich  bei  frischer  Gehirn- 
syphilis. Lähmungserscheinungen  und  beginnende  Stauungspapille  gingen 
schnell  zurück.  In  einem  Fall,  bei  dem  die  Infektion  2  Jahre  zurücklag, 
waren  14  Tage  nach  der  Injektion  die  gesamte  Parese  der  rechten 
Körperhälfte,  die  Ataxie  und  der  Romberg  verschwunden.  Der  Gang 
und  die  Muskelkraft  waren  wieder  normal  geworden,  die  linksseitige 
Papillitis  geschwunden. 

Bei  einem  anderen  Fall  mit  spastischen  Lähmungen  der  Beine  und 
leichten  Blasenstörungen,  der  sich  vor  5  Jahren  infiziert  hatte,  und  durch 
energische  Hg-Behandlung  nicht  beeinflußt  worden  war,  verringerte  sich 
die  hochgradige  Neigung  zu  Spasmen. 

Treupel  hat  jedenfalls  den  Eindruck  gewonnen,  daß  Tabes  im 
Beginne    und    progressive    Paralyse    ganz  im  Anfang  günstig  beeinflußt 
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werden.  Die  Sensibilitätsstörungen  bei  Tabes  wurden  in  den  nächsten 
Wochen  nach  der  Injektion  gebessert,  der  Gang  wurde  wieder  sicherer, 
der  Romberg  verschwand  oder  wurde  erheblich  geringer.  Bei  Paralyse 
schien  ein  größeres  psychisches  Gleichgewicht  in  bezug  auf  alle  psychi- 
schen Funktionen  erreicht  zu  werden. 

In  einem  Fall  von  Tabo-Paralyse,  in  dem  keine  eigentlichen  Blasen- 
störungen bestanden,  die  Patientin  aber  häufig  ihre  Blase  zu  entleeren 
suchte,  weil  sie  sich  sonst  zu  benässen  fürchtete,  gab  sie  selber  an,  daß 
sie  über  den  jeweiligen  Füllungsgrad  ihrer  Blase  wieder  gut  unter- 
richtet wäre. 
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Ehrmann:    Wiener  med.  Wochenschr.,   1910,  Nr.  38. 

Fuld:    Semaine  medicale,  1910,  Nr.  39. 

Kalb:   Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  39. 

v.  Torday:    Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  39. 

Marsori:    Gazzetta  internationale  de  Medecina  etc.,  1910,  Nr.  39. 

Werner:    Deutsche  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  39.     Malaria. 

Murphy:   Journal  of  American  Med.  Association,  1910,  Nr.  13. 

Forbat:    Wiener  med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  40.  ' 

Wechselmann:  The  treatment  of  Syphilis  with  Ehrlichs  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol.     (New  York  Medical  Journal,  3.  IX.   1910.) 

Wechselmann:  The  treatment  of  Syphilis  with  Ehrlichs  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol.     (The  Lancet,  29.  X.  1910.) 

Fritz  Lesser:  Organotrop  —  Spirillotrop.  (Berliner  klin.  Wochen- 
schrift, 1910,  Nr.  43.) 

Wechselmann:  Latest  personal  experiences  with  the  Ehrlich- 
Hata  remedy  (606)  in  the  treatment  of  Syphilis.  (Interstate  medical 
Journal  St.  Louis,  Oktober  1910.) 
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Die  Behandlung  der  Syphilis  mit  dem  Ehrlichschen  Präparat  606. 
Verhandlungen  auf  der  82.  Versammlung  Deutscher  Naturforscher  und 
Ärzte  in  Königsberg,  20.  IX.  1910.  (Deutsche  med.  Wochenschr.,  1910, 
Nr.  41.) 

Campana:  Un  succedaneo  del  mercurio  606.  (Riforma  medica, 
XXVI,  38.) 

Pasini:  Chemotherapia  nella  sifilide  e  il  nuovo  preparata  di  Ehrlich- 
Hata  606.     (Corriere  sanitaria,  XXI.  30.) 

Die  üblichen  Erfolge  in  14  Fällen.  Verschwinden  der  Spirochäten 
in  24—62  Stunden;  die  Spirillen  der  Mundhöhle  und  die  Spir. 
refringens  blieben  unbeeinflußt.  1  Patient  28.  IV.  injiziert,  0,3, 
hatte  8.  VI.  Rezidiv. 

Ritter:  Erfahrungen  mit  dem  Ehrlichschen  Mittel  606.  (Münchener 
med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  43.) 

Subkutan  besser  als  intraglutäal.  Beweglichkeit  der  Kanüle  prüfen, 
nicht  in  die  Kutis  spritzen!  Sonst  Bestätigung  der  bekannten  Beob- 
achtungen. 

Schwartz  und  Flemming:  Beitrag  zu  den  Untersuchungen  über 
das  Verhalten  des  Ehrlich-Hata-Präparates  im  Kaninchenkörper.  (Münch. 
med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  41.) 

Ehlers:   Ehrlichs  606  gegen  Lepra.    (Ebenda.)    Erfolg  negativ. 

v.  Watraszewski:  BeobachtungüberdieWirkungdesDioxydiamido- 
arsenobenzol  bei  Syphilisformen.  (Allg.  Med.  Central-Zeitung,  1910,  Nr.  44.) 

Hultgren:  Om  Behandlingen  af  Syphilis  med  „Ehrlich-Hata"  606. 
Resebref.     (Särtryck  ur  Hygiea,  1910.) 

Truffi:  II  nuovo  preparato  arsenicale  606  di  Ehrlich  nella  cura 
della  sifilide.     (Biochimica  e  Terapia  sperimentale.  Anno  II,  Fase.  V.) 

Bestätigung  der  guten  Resultate.  Meistens  Verschwinden  der 
Spirochäten  12 — 24  Stunden  nach  Einspritzung  oder  Unbeweglichwerden. 
In  3  Fällen  waren  sie  aber  am  5.,  6.  und  8.  Tage  beweglich.  Hyper- 
leukozytose  besonders  am  3. — 4.  Tag. 

Favento:  156  mit  Ehrlich-Hata  606  behandelte  Fälle.  (Münchener 
med.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  40,  4.  X.) 

Schwartz  und  Flemming:  Ueber  das  Verhalten  des  Ehrlich- 
Hataschen  Präparates,  des  Arsenophenylglyzin,  des  Jod-Kali  und  des 
Sublimat  zur  Wassermannschen  Reaktion.  (Münchener  med.Wochenschr., 
1910,  Nr.  37,   13.  IX.) 

Alle  diese  Mittel  besitzen  in  keinem  Verdünnungsverhältnis  hämo- 
lytische Eigenschaften,  hämolysehemmende  nur  in  ganz  hoher  Kon- 
zentration. 
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Duhot:  „Le  606".  (Annales  de  la  Policlinique  Centrale  de  Bruxelles, 
Sept.  1910.) 

185  Fälle.  Gibt  gesunden  Erwachsenen  1,0.  Weist  auf  die  Gefahr 
der  Hämoptoe  bei  Phthisikern  hin.  Bei  intravenöser  Injektion  sah  er 
einmal  bei  Dose  von  1  g  einen  sehr  bedenklichen  Zustand  von  Oppression 
mit  Erbrechen,  der  nach  10  Minuten  vorüberging. 

Ehrmann:  Einige  Bemerkungen  über  die  Wirkung  des  neuen  Ehr- 
lichschen  Präparates  606.  (Wiener  med.Wochenschr.,  1910,  Nr.  38,  17.  IX.) 

Die  subkutanen  und  intramuskulären  Methoden  ohne  Unterschiede 
in  Wirkung  und  Nebenwirkungen.  Jarisch-Herxheimer  auch  deutlich 
in  Anschwellung  syphilitischer  Herde.  606  wirkt  bedeutend  rascher 
als  die  wirksamsten  Hg-Präparate.  Manchmal  nur  rasche  Rückbildung 
im  Anfang,  dann  Stillstand. 

Blaschko:  Mitteil.  d.  D.  Gesellsch.  z.  Bek.  der  Geschlechtskrankh., 
1910,  8.  Heft,  4. 

Blaschko:  Kritische  Bemerkungen  zur  Ehrlich-Hata-Behandlung. 
(Berliner  klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  35.) 

Torday:    Budapesti  Orvosi  Ujsag,  1910,  Nr.  36. 

Mc  Intosh:    The  Lancet  2,  1910,  Nr.  10. 

McDonagh:    The  Lancet  2,   1910,  Nr.  10. 

Fleckseder:    Wiener  klin.  Wochenschr.,  1910,  Nr.  36. 

Seil  ei:    Gyögyäscat,  1910,  Nr.  37. 

Javaux:    Presse  Medicale  Beige,  1910,  Nr.  37. 

Emery:    La  preparation  „606",   Paris  1910,  Octave  Doin   et  fils. 

Malinowski:  Przeglad  Choröb  Skornych  i  Wenerycznych,  1910,  Nr. 8. 

Nyström:  Ehrlich  -  Hata  -  Meedlet.  Stockholm  1910,  Björk  und 
Börjesson. 

Truffi:    Biochimica  e  Terapia  sperimentale  II,  Heft  5. 

Finger:    Ärztl.  Reform-Ztg.,   1910,  Nr.  14. 


Zusammenfassende  Betrachtungen. 

Alle  diese  Beobachtungen  lauten  so  übereinstimmend  günstig 
sowohl  über  den  Heileffekt  bei  den  Symptomen  der  Syphilis  und 
über  die  geringe  Toxizität  des  Mittels,  daß  man  in  dieser  Hinsicht 
nicht  viel  Neues  mehr  erwarten  kann  und  daher  die  weitere  Beibringung 
kasuistischen  Materials  überflüssig  erscheint.  Demgegenüber  wirken 
auch  die  auf  sehr  spärlichen  Beobachtungen  fußenden  abweichenden 
Ansichten  nur  befremdlich.  Es  muß  als  feststehend  gelten,  daß  wir 
in  Ehrlichs  Dioxydiamidoarsenobenzol  ein  außerordentlich  mächtiges, 
den  bisherigen  Mitteln  vielfach  überlegenes,  für  manche  schweren 
Fälle  unentbehrliches  Mittel  von  spezifisch  antisyphilitischer  Wirkung 
haben.  Es  muß  ausdrücklich  betont  werden,  daß  alle  Autoren  trotz 
der  verblüffenden  und  zauberhaften  Wirkungen  des  Mittels,  welche 
Enthusiasmus  direkt  herausforderten,  sich  bemüht  haben  „mit  kaltem 
Kopf  jeder  Täuschung  zu  widerstehen".  Nirgends  haben  sie  Schluß- 
folgerungen hinsichtlich  einer  etwa  erreichten  vollen  Ausheilung  der 
Syphilis  gezogen,  sondern  im  Gegenteil  von  vornherein  darauf  hin- 
gewiesen, daß  Rezidive  vorkommen.  Es  ist  daher  absichtlich  irre- 
führend, wenn  von  gegnerischer  Seite  immer  wieder  diese  naturgemäß 
erst  in  weitaus  späterer  Zeit  lösbaren  Fragen  in  den  Vordergrund  ge- 
rückt werden;  die  Gegner  knüpfen  dabei  gewöhnlich  an  das  Wort  „Heil- 
mittel" an,  welches  den  angedeuteten  Sinn  haben  soll,  und  schieben 
damit,  indem  sie  sich  einen  so  naiven  Gegner  konstruieren,  wie  sie  ihn 
brauchen,  die  Diskussion  auf  ein  ganz  falsches  Gleis.  Aufgabe  der 
Beobachter  kann  es  nur  sein,  Tatsache  auf  Tatsache  objektiv  und  nüchtern 
zu  prüfen,  ohne  Rücksicht  auf  etwaige  Vorstellung,  die  man  sich  von 
der  „Heilwirkung"  des  Mittels  macht;  nur  dadurch  kann  man  einer 
späteren  Zeit  ein  Urteil  über  die  wirkliche  Heilung  ermöglichen,  welches 
jetzt  unerreichbar  ist.  Immerhin  läßt  sich  aber  auch  schon  jetzt  in  gewissen 
Grenzen  einiges  über  die  Bedeutung  des  Mittels  auch  bezüglich  der  Chancen 
einer  wirklichen  Heilung  der  Syphilis  sagen.    Der  Verlauf  der  Syphilis  ist  ja 
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ein  ganz  unberechenbarer  und  niemand,  welcher  einen  syphilitischen 
Primäraffekt  in  Behandlung  bekommt,  kann  die  sichere  Gewähr  für  den  Ver- 
lauf der  Krankheit  übernehmen.  Aber  gegenüber  der  intermittierenden 
Therapie,  welche  sich  auf  die  unberechenbaren  oft  nach  jähre-  und  jahrzehnte- 
langen Intervallen  eintretenden  Rezidive  gründetest  doch  hervorzuheben,  daß 
man  an  der  Ausheilung  mancher  Fälle  von  Syphilis  durch  eine  einmalige 
Quecksilberkur  kaum  noch  zweifeln  kann.  Ich  habe  z.  B.  zwei  Fälle 
beobachtet,  welche  vor  24  und  18  Jahren  von  Köbner  und  mir  mit 
einer  einzigen  Schmierkur  behandelt  worden  sind,  niemals  ein  Rezidiv 
bekommen  haben,  deren  Frauen  und  Kinder  gesund  sind  und  welche 
eine  negative  Wassermannsche  Reaktion  darbieten. 

Es  ist  wohl  nicht  zu  weit  gegangen,  wenn  man  in  solchen  Fällen 
annimmt,  daß  schon  eine  Quecksiberkur  eine  Vernichtung  aller  Spiro- 
chäten herbeigeführt  hat,  und  es  ist  nicht  einzusehen,  warum  das  neue, 
in  seiner  spirochätentötenden  Kraft  dem  Hg  vielfach  überlegene  Mittel 
eine  Sterilisatio  magna  nicht  öfters  sollte  erzielen  können.  An  seiner 
Fähigkeit  Spirochäten  zu  töten,  ist  ja  nach  den  Tierexperimenten  Ehrlich- 
Hatas  gar  kein  Zweifel  möglich. 

Sieskind  hat  auf  meine  Veranlassung  Spirochätenbefunde  im 
Dunkelfeld  nach  der  Injektion  von  606  gemacht  und  folgende  Befunde 
erhoben  (Dermatol.  Zeitschrift,  XVII.,  7.,  S.  478): 

Die  systematische  Spirochäten-Untersuchung  im  Dunkelfeld  bei 
Patienten,  welche  mit  Ehrl  ich  s  Präparat  606  injiziert  wurden,  haben  wir 
in  13  Fällen  vorgenommen.  Wir  entnahmen  das  Spirochätenmaterial 
dem  Reizsekret  von  Papeln  an  der  Vulva,  wo  sich  erfahrungsgemäß 
reichlich  Spirochäten  vorfinden,  als  auch  dem  Sekret  von  Sklerosen. 
Wir  haben,  wie  nachstehende  Tabelle  ergibt,  dabei  beobachtet,  daß  die 
Spirochäten  nach  der  Injektion  spätestens  am  6. — 7.  Tage  verschwanden, 
in  einem  Falle  konnten  wir  trotz  genauer  Untersuchung  am  nächsten 
Tage  keine  Spirochäten  mehr  entdecken.  Dieser  Spirochätenbefund 
entsprach  dem  klinischen  Rückgang  der  syphilitischen  Erscheinungen. 
In  den  Fälllen,  wo  die  Spirochäten  rasch  verschwanden,  beobachteten 
wir  eine  rapide,  schon  im  Laufe  von  24  Stunden  deutliche  Involution 
der  Papeln  und  Sklerosen.  Es  gelang  dann  auch  nicht  mehr,  selbst 
nach  Abhebung  der  Überhäutung  mit  dem  Skalpell,  in  den  eben 
erwähnten  syphilitischen  Effloreszenzen  Spirochäten  nachzuweisen.  Auf- 
fallend sind  in  vielen  Fällen  die  vitalen  Veränderungen,  welche  die  Spiro- 
chäten nach  der  Injektion  im  Dunkelfeld  zeigen.  Die  sonst  schraubende 
und  pendelnde  Bewegung  der  Spirochaeta  pallida  ist  bedeutend  verringert, 
oft  sieht  man  nur  noch  ein  leichtes  Oszillieren,  das  allmählich  ganz  auf- 
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hört.  Aber  nicht  nur  die  Beweglichkeit  ist  verändert,  sondern  auch  die 
Form.  Dieselben  Spirochäten,  welche  ihrer  Zartheit  und  ihrem  geringen 
Lichtbrechungsvermögen  ihren  Namen  „Pallida"  verdanken,  werden 
plump  und  sind  aufgequollen.  Ihre  Windungen  sind  aber  auch  in 
diesem  bewegungslosen  Zustand  noch  erhalten.  Alles  in  allem  kann 
man  sich  des  Eindruckes  nicht  erwehren,  als  ob  es  sich  bei  dem  neuen 
Ehrlich  sehen  Arsenpräparat  gegenüber  den  Spirochäten  um  eine  spe- 
zifische Wirkung  handelt. 

M.    (Primäraffekt    an    der    Unterlippe.) 
Injektion  am  21.  V.  1910.     (0,4    606.) 
Spirochätenbefund  am: 
17.  V.  1910  +  + 

22.  V.  1910  +  + 

23.  V.  1910  + 

24.  V.  1910  + 

25.  V.  1910  + 

26.  V.  1910  — 

27.  V.  1910  — 


Spiroch.  dentium 
keine  Pallida 


M.    (Lues  I,  Urethralschanker.)     Injek- 
tion am  27.  V.   1910.     (0,4°      606). 
Spirochätenbefund  am: 
25.  V.  1910  + 

28.  V.  1910  +  |  verändert  in  Form 

29.  V.  1910  +  |   und  Beweglichkeit 

30.  V.  1910  — 

31.  V.  1910  — 

M.  (Lues  I  II,  P.-A.  im  Sulc.  coronar., 
nässende  Papel  am  Skrotum.)  Injektion 
am  1.  VI.  1910  (0,4     606). 

Spirochätenbefund  am: 
30.    V.  1910  + 

1.  VI.  1910  + 

2.  VI.  1910  +  | 

3.  VI.  1910  +  |  ""beweglich 

6.  VI.  1910  — 

7.  VI.  1910  — 

M.   (Lues   II,    Roseola.)     Injektion    am 
27.  V.   1910    (0,49     606). 
Spirochätenbefund  am: 

25.  V.  1910  +  + 

28.  V.  1910  +       verändert. 

30.  V.  1910  — 

.31.  V.  1910  — 


M.    (Lues  II,    Roseola.)     Injektion    am 
30.  V.  1910    (0,4     606). 
Spirochätenbefund  am: 
28.    V.  1910  +  + 

30.  V.  1910  + 

31.  V.  1910  — 
2.  VI.  1910  — 

W.  (Lues  II,  Beete  von  breiten  Kon- 
dylomen.) Injektion  am  25.  V.  1910 
(0,4     606). 

Spirochätenbefund  am: 

24.  V.  1910  + 

25.  V.  1910  + 

26.  V.  1910  + 

27.  V.  1910  + 

28.  V.  1910  + 
30.  V.  1910  + 

1.  VI.  1910  - 

2.  VI.  1910  — 


verändert  in  Form 
und  Beweglichkeit 

unbeweglich 


W.    (Lues   II,   Papeln.)     Injektion     am 
24.  V.   1910    (0,45     606). 
Spirochätenbefund  am: 

24.  V.  1910  + 

25.  V.  1910  -f 

26.  V.  1910  — 

27.  V.  1910  — 

28.  V.  1910 

W.      (Lues   I,   Primäraffekt.)     Injektion 
am  26.  V.   1910    (0,¥>    606). 
Spirochätenbefund  am: 
25.    V.  1910  + 

27.  V.  1910  + 

28.  V.  1910  + 

30.  V.  1910  +  unbeweglich 

31.  V.  1910  — 
1.  VI.  1910  — 
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W.    (Lues   II,    Papeln.)     Injektion    am 
31.  V.   1910    (0,4     606). 
Spirochätenbefund  am: 

30.  V.  1910  +  + 

31.  V.  1910  + 

1.  VI.  1910  + 

2.  VI.  1910  +  unbeweglich 
4.  VI.  1910  + 

6.  VI.  1910  + 

7.  VI.  1910  — 

8.  VI.  1910  — 


W.    (Lues  II,   Papeln.) 
24.  V.   1910    (0,4     606). 
Spirochätenbefund  am: 

25.  V.  1910  + 

26.  V.   1910  - 

27.  V.   1910  — 

28.  V.  1910  - 


Injektion     am 


30.  V.   1910  — 

31.  V.  1910  — 

W.    (Lues   II,    Papeln.)     Injektion     am 
30.  V.   1910    (0,4     606). 

Spirochätenbefund  am: 
30.    V.  1910  + 

1.  VI.  1910  + 

2.  VI.  1910  -f 

3.  VI.  1910  + 

4.  VI.  1910  +  unbeweglich 

6.  VI.  1910  - 

7.  VI.  1910  — 


Injektion    am 


W.    (Lues   II,    Papeln.) 
9.  VI.    1910    (0,4     606). 

Spirochätenbefund  am: 

8.  VI.  1910  + 

9.  VI.  1910  + 

10.  VI.  1910  + 

11.  VI.  1910  - 
13.  VI.  1910  — 


Injektion     am 


W.   (Lues   II,    Papeln.) 
27.  V.   1910    (0,4"'     606). 
Spirochätenbefund  am: 

27.  V.  1910  + 

28.  V.  1910  -+- 

Nach  Ehrlichs  privater  Mitteilung  sind  gleiche  Beobachtungen 
vorher  von  Ascoli,  Truffi,  Pasini  gemacht  worden. 

Diese  Befunde  bezogen  sich  auf  Injektionen  mit  saurer  Lösung. 
Man  hat  nun  vielfach  behauptet,  daß  die  Injektionen  mit  neutraler 
Emulsion  weniger  wirksam  seien.  Es  ist  aber  wahrscheinlich,  daß 
auch  bei  Injektion  des  Dichlorhydrats  durch  die  alkalischen  Körpersäfte 
eine  Ausfällung  eintritt  und  das  Arsenobenzol  auch  nur  in  dieser  Form 
zur  Wirkung  gelangt.  Klinisch  ist  uns  ein  Unterschied  nicht  aufgefallen, 
aber  auch  Untersuchungen  über  das  Verhalten  der  Spirochäten  zeigten 
gegen    früher    keine  Differenz.     Sieskind    untersuchte   folgende  Fälle: 

1.  Frl.  P.     (Ulzerierte  Papeln  ad  genitalia,  Plaques  der  rechten  Tonsille.) 

11.  VIII.  1910.  Spirochäten  +.  12.  VIII.  Injektion  606  H.  II*)  0,45.  13.  VIII.  Spiro- 
chäten — .     14.  VIII.  Spirochäten  — . 

2.  Frl.  K.     (Plaques  der  Tonsillen,  Papeln  ad  genitalia,  Oedem  der  Labien.) 

12.  VIII.  1910.  Spirochäten ++.  13.  VIII.  Injektion  606  H.V  0,45.  14.  VIII.  Spiro- 
chäten -f-.  15.  VIII.  Reichlich  Spirochäten,  die  größte  Anzahl  verändert,  einige  schwach 
lebend.     16.  VIII.  Spirochäten  — . 

3.  Frl.  W.     (Plaques  der  Tonsillen,  konfluierte  ulzerierte  Papeln.) 

11.  VIII.  1910.  Spirochäten +.  12.  VIII.  Injektion  606  H.  VII  0,45.  13.  VIII.  Spiro- 
chäten -j-,     14.  VIII.  Spirochäten  — .     15.  VIII.  Spirochäten  — . 


*)  Die  Buchstaben  und  Zahlen  bedeuten   die  Fabrikationsnummer  des  Präparats  , 
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4.  Frl.  F.  (Ulzerierte  Papeln  der  Genitalien,  Zungenpapeln,  Ulzerationen  der 
Gaumenbögen,  Papeln  der  Mundwinkel,  ulzerierte  Papeln  der  Zehen.) 

26.  VIII.  1910.  Spirochäten  -f  -f-.  27.  VIII.  Injektion  606  28  0,45.  28.  VIII.  Ver- 
einzelte unbewegliche  und  gequollene  Spirochäten.     29.  VIII.  Spirochäten  — . 

5.  Fritz  Z.  (P-.A.  der  Unterlippe.)  30.  VIII.  1910.  Spirochäten  +  +  (sichere 
Pallidae).  30.  VIII.  Injektion  606  Hy.  0,6.  31.  VIII.  Spirochäten  unbeweglich,  tot. 
1.  IX.  Spirochäten  — . 

6.  Frl.  Pr.     (Ulzerierte  Papeln  ad  genitalia,  makulöses  Exanthem.) 

11.  VIII.  1910.  Spirochäten  +.  12.  VIII.  Injektion  E.H.  II  0,45.  13.  VIII.  Spiro- 
chäten — .     14.  VIII.  Spirochäten  — . 

Auf  Grund  der  sechs  eben  erwähnten  Fälle  kann  man  annehmen, 
daß  die  Behauptung  von  Neisser,  Hoffmann  und  Alt,  daß  die  Emulsion 
subkutan  eingespritzt,  die  Spirochäten  nicht  so  rasch  zum  Verschwinden 
bringt,  nicht  richtig  ist.  Auch  bei  zahlreichen  anderen  Fällen  konnte 
er  meist  eine  Verminderung  der  Beweglichkeit  und  eine  Veränderung 
der  Form  innerhalb  24  Stunden  post  injectionem  und  ein  völliges  Ver- 
schwinden der  Spirochäten  innerhalb  48  Stunden  feststellen. 

Herxheimer  (Wiesbaden)  und  Reinke  (Deutsche  med.  Wochenschr., 
1910,  Nr.  39)  haben  nun  auch  bei  2  Kindern,  welche  2  resp.  4  Tage 
nach  der  Injektion  starben,  die  Organe  nach  Levaditi  untersucht,  fanden 
jedoch  keine  Spirochäten  mehr,  außer  in  den  Lungen,  wo  wenige 
degenerierte  Exemplare  vorhanden  waren,  welche  aufgequollen,  ihrer 
Windungen  verlustig,  agglutiniert  und  teilweise  zerfallen  waren.  Auch 
wir  konnten  den  gleichen  Befund  bei  4  Kindern  erheben;  von  einem 
wurde  Leber,  Niere,  Lunge,  Darm,  von  den  übrigen  auch  noch  Milz, 
Nebennieren  und  Herz  in  sehr  zahlreichen  Schnitten  untersucht. 

Der  erste  Fall  betraf  ein  in  der  allerschwersten  Form  von  Pemphigus  syphiliticus 
ergriffenes  elendes  Kind,  welches  nur  2000  g  wog  und  in  der  Couveuse  gehalten  werden 
mußte;  die  Erkrankung  war  so  schwer,  daß  der  eine  Nasenflügel  zerstört  war  und  die 
Endglieder  der  Finger  gangränös  wurden.  Das  Kind  erhielt  am  23.  VI.  0,015  606, 
heilte  sehr  schnell,  soweit  seine  Hautsyphilis  in  Betracht  kam,  starb  dann  aber  am  2.  VII. 
Die  Sektion  ergab  multiple  bronchopneumonische  Herde,  größere  und  kleinere  Lungen- 
abszesse, akute  parenchymatöse  Nephritis,  Milz  und  Leber  stark  vergrößert,  im  Dickdarm 
luetische  Ulzerationen,  tiefgreifend,  an  verschiedenen  Stellen  zu  Darmverwachsungen 
und  Stenosenbildungen  führend. 

Man  müßte  in  solchem  Falle  nach  allen  Erfahrungen,  auch  wenn 
man  die  gelegentliche  Unzuverlässigkeit  der  Levaditimethode  in  Rechnung 
stellt,  doch  Spirochätenfunde  erwarten;  solche  waren  aber  nirgends  mehr 
nachzuweisen.     Es  trifft  dies  auch  für  die  anderen  Fälle  zu. 

Fall  2.     Waldemar  v.  D.     5  Monat  alt. 

Am  ganzen  Körper  tuberopapulöses  Syphilid,  an  der  Mentolabialfalte  einhalb- 
markstückgroße  Ulzeration.  Coryza,  spezifische  Rhagaden  an  den  Lippen.  Im  Dunkel- 
feld Spirochäten.  15.  III.  0033  606.  16.  III.  deutlicher  Rückgang  des  tuberopapulösen 
Syphilids.     Auftreten    deutlich  meningitischer  Kopfhaltung.     Spasmen   der  oberen   und 


124 


^.                  S                 <«                 n                 «                 «                 « 

1       ,_ 

i        i     " 

XX- 

:  :  '  '     !              1  ~  " 

.....  i  . 

i      ; 

:       !                = 

ti    x  - 

i       ! 

'    ' '   .    : : ; 

- 

1 

" 

' 

1    1 

i 

-  -  ■  -  - 

- 

1 

1 

!    * 

* 

'    - 

.    , 

.    .  -   L-U-l  z 



— — -t-H — i  '  I  !    " 

—     --■-«,'- 

-  -, 

f  ■!          i     ' ' 

9 

^ 

- 

v 

\ 

|                         .    W 

'    1 

1(1                      "    % 

:  ;  !  i      i  !      |               - 

',  '    i  !    i        < ' 

T 

.             »K 

«■ 

\ 

' 

"  -\ 

t        X        -I-Xk 

*; 

■ 

-   -    V 

-     X                 -?'  - 

- 

II     -  -■-   "^f 

-      *  -A 

i-H-     -f-     7 

--"-      " 

■ 

■■ 

"     0 

1 

" 

.             ( 

- 

- 

.' 

a 

± 

-H 

_.;£X_xl 

2 

-    ^"^— 

: 

.    — 

l 

: 

■         1  II  V 

-r-         '        *      1* 

i .            L-ri 

.              ■',    , 

*, 

• 

a 

.     . 

v. 

• 

!                              II 

1  ;    :    .  <v 

,    ■  \. 

| ,     . 

■ 

Il* 

-  -   , 

- 

INI        III    I      "-3 

X  *  c 

L 

1  1 1 1 !  »  * - 

_ 

!  !     - 

*•; 

,l 

i     [ 

l 

:                 "  1 

1      !  1  i  1         L>              1   l 

4-                 X  "    - 

1  .       •* 

t  -  V 

; 

0. 

, 

1 

.-. 

I 

L* 

,.-- 

t     0 

1    HM 

t  "  ■*•> 

:         tr  -l 

rrr ' 

:             '      '  ;  i 

E              ! 

1                    *  t-  1 

. 

£        X    * 

| 

I     S   v 

1 1  |  |        1      m   , 

©                   a>                   »                   t- 
"•*                   <*                   «0                  4»                  oq 

-     1 

unteren  Extremitäten.  Pupillen  reagieren. 
Beim  Anheben  des  Kopfes  äußert  das  Kind 
Schmerzen.  Die  schon  vor  der  Injektion 
gesteigerte  Temperatur  39°  steigt  auf  40°. 
Dämpfung  in  den  unteren  Lungenpartien. 
17.  III.  Spirochäten  -f,  Urin  frei  von 
Alburnen.  Die  Erscheinungen  gingen  in 
den  nächsten  Tagen  etwas  zurück,  aber  am 
23.  III.  trat  der  Exitus  ein  (cf.  Kurve  9). 

Sektion:  Pneumonie,  multiple  Gummen 
im  .Herzfleisch,  Osteochondritis  specifica. 
Kein  pathologischer  Befund  der  übrigen 
Organe. 

In  sämtlichen  Organen  nach  Levaditi 
keine  Spirochäten. 

Fall  3.     Charlotte  P.,  geb.  6.  V.  10. 

25.  VII.  10.  Im  Gesicht  tiefe  Ulze- 
rationen,  besonders  in  der  Nasengegend 
und  in  der  Umgebung  des  Mundes  und 
der  Augenlider.  Am  Rumpf  allenthalben 
tiefe  Ulzerationen;  Haut  in  iamellöser 
Abschuppung  und  Blasen.  Sehr  starke 
Coryza.  Drüsenschwellungen  in  inguine. 
26.  VII.  0,03  606.  27.  VII.  Temp.  40°. 
29.  VII.  Exitus.  Es  handelte  sich  um  ein 
verlorenes  Kind.  Die  Sektion  ergab  die 
oben  angeführten  Veränderungen  der  Haut. 
Osteochondritis  syphilitica.  Lungen  luft- 
haltig, im  linken  Oberlappen  ein  kirsch- 
großer, gelber  Tumor  mit  2  mm  breitem, 
derbem  Rand  (Gumma),  Nieren  trübe, 
Zeichnung  verwaschen,  Herz  gelbrot  trübe. 

Auch  hier  nach  Levaditi  keine 
Spirochäten. 

Der  gleiche  negative  Befund 
ergab    sich    in  einem  vierten  Fall. 

Willy  Wi  .  .,  geboren  am  24.  IV.  1910. 
Kind  einer  luetischen  Mutter.  Sonst  nichts 
zu  erheben.  Erkrankte  am  2.  VIII.  1910  an 
Lues  congenita.  Status:  GutgenährterSäug- 
ling,  seinem  Alter  entsprechend  entwickelt. 
Das  Kind  schnieft  beständig.  Pulmnoes: 
Rechts  sind  über  dem  Unterlappen  verein- 
zelte zähe  Rasselgeräusche  hörbar.  Cor.  0.  B. 
Abdomen:  Milz  nicht  palpabel;  die  Leber 
überragt  um  zirka  zwei  Fingerbreite  den 
Rippenbogen.     Haut:  Auf  Ober- und  Unter- 
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schenkein  sind  isolierte,  kreisrunde,  lividrot  gefärbte  Maculae  sichtbar,  vereinzelte 
zeigen  eine  Oberflächenmazeration.  Die  ganze  Glutäalregion  ist  von  mazerierter 
Beschaffenheit  an  der  Oberfläche  und  weist  ebenfalls  erbsengroße  makulöse  Efflo- 
reszenzen  auf.  Die  Unterarme  und  Hände  zeigen  ein  stark  schuppendes  Exanthem. 
Schleimhäute:  Die  Lippenschleimhaut  und  deren  Umgebung  zeigt  zahlreiche  mit  geringen 
Borken  bedeckte  Ulzerationen  und  diffuse  syphilitische  Infiltration;  besonders  die  Unter- 
lippe. Die  Nasenschleimhaut  sezerniert  beständig  ein  katarrhalisches  Sekret;  auch  die 
Augenwinkel  des  Säuglings  sind  mit  einem  gelblichen  Sekret  erfüllt. 

Drüsen  o.  B.     Genitalorgane  o.  B. 

Beiderseits  Sehnerv  graugrünlich  verfärbt,  unscharf  begrenzt. 
Neuritis  optica.  (Dr.  Fehr.)  W.  R.  +  + +.  21.  VII.  0,02  606.  26.  VII.  Exanthem 
verschwunden.  28.  VII.  Temperatur  40,1.  29.  VII.  normal.  30.  VII.  Ulzerationen 
beginnen  zu  heilen,  Temperatur  normal.  31.  VII.  37,0,  abends  39,8.  1.  VIII.  37,6, 
abends  38,6.     Unter  ständigem  Temperaturanstieg  Exitus  letalis  am  2.  VIII.  abends. 

Sektionsbefund:  Äußeres  und  Extremitäten:  Leiche  eines  Kindes  in  mäßigem 
Ernährungszustand;  Fettpolster  gering,  Haut  schlaff  und  gelblich.  Auf  der  rechten  Thorax- 
seite vorn  eine  mit  Heftpiaster  verklebte  Injektionsstelle,  daselbst  in  der  Subkutis  eine  geringe 
Menge  einer  gelben  teigigen  Masse.  Natürliche  Körperöffnungen  o.  B.  Knorpelknochen- 
grenze des  Femur  o.  B.  Brusthöhle:  Rechte  Pleurahöhle  erfüllt  von  grüngelber  dicker 
Flüssigkeit,  die  überall  Rippenfell  und  Pleura  bedeckt,  teilweise  eingedickt  an  ihr  klebt. 
Lungen:  Beide  voluminös,  Oberlappen  fleischrot  von  gewöhnlicher  Konsistenz;  rechter 
Mittel-  und  beide  Unterlappen  mehr  blaurot  und  von  vermehrter  fester  Konsistenz;  in 
diesen  Partien  Luftgehalt  aufgehoben.  Blut-  und  Saftgehalt  o.  B.  In  den  helleren 
Partien  Luftgehalt  gewöhnlich,  Blutgehalt  gering,  Saftgehalt  etwas  vermehrt.  Einzelne 
derbere  Herde.  Bronchien  o.  B.  Herz:  Herzbeutel  o.  B.  Myokard  blaß.  Endokard 
o.  B.  Klappen  und  Ostien  intakt.  Aorta  o.  B.  Bauchhöhle:  Milz:  groß,  dunkel- 
schwarzrot,  derb,  Bindegewebegerüst  erkennbar,  Kapsel  o.  B.  Leber:  groß,  von 
gewöhnlicher  Konsistenz,  gelbrot.  Oberfläche  o.  B.  Gallenblase  o.  B.  Pankreas  o.  B. 
Magen,  Darm  o.  B.  Nieren:  Von  gewöhnlicher  Größe,  Oberfläche  glatt,  Rinde  etwas 
verbreitert,  ihre  Zeichnung  verwaschen,  Farbe  ziegelrot. 

Anatom.  Diagnose:  Empyema  dextrum;  Bronchopneumonia  dextra  et  sinistra,  Hypo- 
stasis  pulmonum;  Cyanosis  lienis,  Infiltratio  adiposa  hepatis;  Nephritis  parenchymatosa. 

Wenn  man  auch,  wie  gesagt,  die  Zuverlässigkeit  der  Levaditi- 
methode  als  nicht  absolut  annehmen  kann,  so  sind  doch  diese  negativen 
Befunde  immerhin  sehr  auffällig  und  bemerkenswert  und  sprechen,  falls 
sie  sich  weiter  bestätigen  sollten,  für  die  Möglichkeit  einer  Sterilisatio 
magna  in  einzelnen  Fällen. 

Ebenso  sicher  ist  aber,  daß  nicht  immer  alle  Spirochäten  getötet 
werden.    Dies  kann  verschiedene  Gründe  haben. 

Erstens  kann  die  gegebene  Dose  an  und  für  sich  zu  klein  sein 
oder  eine  genügend  große  Dose  kann  zu  langsam  resorbiert  werden,  so 
daß  in  den  Körpersäften  keine  zur  Tötung  aller  Spirochäten  aus- 
reichende Konzentration  des  Mittels  zustande  kommt.  Bis  jetzt  ist  ein 
auffälliger  Unterschied  in  der  Wirkung  der  überhaupt  als  wirksam  an- 
erkannten  Dosis  von  0,5   und  wesentlich    höherer    bis    1,2   nicht  sicher 


beobachtet. 
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konstatiert,  auch  eine  Überlegenheit  der  intravenösen  Applikation  nicht 
nachgewiesen.  Der  von  verschiedenen  Seiten  gemachte  und  von  Ehrlich 
selbst  empfohlene  Modus,  durch  eine  intravenöse  Injektion  eine  schnelle 
Abtötung  der  Hauptmasse  der  Spirochäten  herbeizufüren  und  den  Rest 
durch  ein  subkutan  oder  intramuskulär  gesetztes  Depot  zu  treffen,  ist 
noch  nicht  ausreichend  erprobt. 

Vielleicht  aber  wird  es  so  gelingen,  die  restierenden  Spirochäten,  welche 
sich  biologisch  als  die  widerstandsfähigsten  erwiesen  haben,  zu  treffen. 
Arsenfeste  Da  man  nicht  annehmen  kann,  daß  bei  der  Infektion  mit  Syphilis 

Stämme  in  ihrem  biologischen  Verhalten  gegen  Arzeimittel  verschiedene  Spiro- 
nicnt  chätenrassen  in  den  Körper  gelangen,  so  kann  man  hoffen,  daß  man 
durch  dieses  Vorgehen  die  restierenden  Spirochäten,  welche  sich  als 
die  widerstandfähigsten  nicht  aber  als  resistent  erwiesen  haben,  ver- 
nichten kann.  Von  Natur  606  feste  Stämme  sind  bis  jetzt  nicht 
sicher  beobachtet.  Denn  in  vier  Fällen,  in  welchen  bei  sonst  dem  Mittel 
leicht  weichenden  Krankheitssymptomen  (zweimal  Plaques  der  Mund- 
schleimhaut, Roseola,  leichtes  papulöses  Exanthem)  jede  Wirkung  der 
Injektion  ausblieb,  trat  bei  der  zweiten  Injektion  sofort  der  Erfolg  ein. 
Als  Beispiele  führe  ich  folgende  Fälle  an: 

WilhelmSchm  .  .  .  wurde  wegen  Plaques  der  Unterlippe  und  Zunge  und  Erosionen 
am  Penis  am  28.  VI.  mit  0,5  injiziert.  Es  trat  keine  deutliche  Wirkung  ein.  Am 
23.  VII.  wiederum  0,5,  am  26.  VII.  Lippenplaque  in  Heilung,  Penis  besser,  Zunge 
unverändert.     3.  VIII.  alles  heil,  16.  VIII.  W.  R.  ±,  15.  X.  vollkommen  heil. 

Theodor  Sic  ...  1.  V.  1910  infiziert.  28.  VI.  wegen  Roseola  injiziert  0,5.  7.  VII., 
16.  VII.,  29.  VII.,  8.  VIII.  Roseola  besteht  noch.  8.  VIII.  II.  Injektion  0,5.  24.  VIII.  fast 
heil,  nur  noch  einzelne  Flecke  als  Spurschatten  sichtbar.  13.  IX.  völlig  heil.  14.  X. 
desgleichen.    W.  R.  — . 

Friedrich  Ap  ..  .  Infiziert  Januar  1910.  Hg-Kur.  28.  VI.  Roseola,  rechte  Ton- 
sille Plaques.  Injektion  0,5.  22.  VII.,  29.  VII.  Roseola  blaß.  Plaque  besteht  noch.  1.  VIII. 
wieder  0,5  606,  prompter  Effekt.    16.  IX.  heil  vorgestellt.    20.  X.  völlig  heil.    W.  R.  — . 

Man  kann  diese  Versager,  da  es  sich  um  ein,  wie  andere  Fälle 
bewiesen,  sicher  wirksames  Präparat  handelte,  nicht  anders  deuten,  als 
daß  das  Mittel  zunächst  an  die  eingekapselten  Spirochätenherde  nicht 
herankonnte.  Erst  wenn  der  um  die  Spirochäten  gebildete  Gewebswall 
(s.  unten)  genügend  vaskularisiert  ist,  ist  dies  möglich.  Deshalb  scheint 
auch  eine  vor  der  Injektion  eingeleitete  Quecksilberbehandlung,  welche 
für  die  Gewebsresorption  nach  allen  Erfahrungen  sehr  günstig  ist,  die 
Wirkung  von  606  gut  vorzubereiten.  Dafür  scheint  mir  zu  sprechen, 
daß  nach  Hg-Behandlung  auftretende  Rezidive  nach  Behandlung  mit  606 
nur  höchst  selten  wieder  rezidiv  geworden  sind.  Dagegen  wirkt  das 
Quecksilber  auf  die  nach  606  restierenden  Erscheinungen  viel  weniger, 
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als  das  neue  Mittel,  welches  eben  viel  energischer  Spirochäten  angreift. 
Aber  auch  nach  der  ersten  Injektion  scheint  eine  solche  Festigkeit  der 
zurückbleibenden  Spirochäten  nicht  einzutreten,  wie  die  prompte 
Wirkung  bei  den  Reinjektionen  beweist. 

Es  muß  also  durchaus  die  Möglichkeit  zugestanden  werden,    daß  sterilisatio 
für  eine  Reihe  von  Syphilisfällen  eine  Sterilisatio  magna  möglich  ist  und     magna, 
schon  mit  unseren  jetzigen  Methoden,  welche  ja  erst  einen  Anfang  dar- 
stellen,   oder   bei    besserer  Ausnutzung   der   heilwirkenden    Kräfte    des 
Dioxydiamidoarsenobenzols,  erreichbar  erscheint.     Für  andere  Fälle  be- 
steht schon  jetzt  die    berechtigte  Hoffnung,    daß  eine  mehrmalige  An- 
wendung des  Mittels  eine  Sterilisatio  fractionata  herbeiführen  wird;  dies  Sterilisatio 
liegt  in  der  ganzen  Natur  des  Syphilisverlaufes  im  menschlichen  Körper  fractionata. 
begründet.      Dieser    unterscheidet    sich    wesentlich    von    dem    anderer 
Protozoenkrankheiten,  besonders  der  Trypanosomenkrankheit  der  Tiere. 
Während    bei    dieser    eine    unbegrenzte  Vermehrung   der  Parasiten    im 
Blute  statthat  und  dadurch    schließlich   der  Tod  des  Wirtes    verursacht 
wird,  tritt  etwas  Derartiges  bei  der  menschlichen  Syphilis  nie  auf. 

Die  Spirochaete  pallida  ist  kein  Blutparasit;  sie  zieht  in  größeren 
Zügen  wahrscheinlich  nur  ein  einziges  Mal  durch  die  Blutbahn,  wie  ja 
auch  die  bei  sehr  zahlreichen  von  mir  mit  Loewenthal  und  Canon 
gemachten  Blutuntersuchungen  stets  negativen  Befunde  ergaben,  denen 
nur  verschwindend  wenige  positive  Befunde  in  der  Literatur  gegenüber- 
stehen, wo  auch  bei  sorgsamster  Untersuchung  nur  vereinzelte  Exemplare 
gefunden  wurden.  Ist  die  Spirochäte  einmal  durch  die  Blutbahn  gezogen, 
so  siedelt  sie  sich  in  den  Geweben  an.  Diese  Ansiedelung  geschieht 
in  disseminierten  Herden;  jeder  Untersucher  von  nach  Levaditi  im- 
prägnierten Syphilisorganen  weiß,  wie  scheinbar  regellos  diese  in  den 
Organen  zerstreut  sind  und  wie  man  Hunderte  von  Schnitten  resultatlos 
untersuchen  kann,  um  plötzlich  auf  Nester  mit  zahllosen  Spirochäten  zu 
stoßen.  Es  ist  aber  als  Abwehrmaßregel  des  Organismus  schon  im 
Primäraffekt  neben  der  wahrscheinlichen  Antikörperbildung  eine  Ab- 
kapselung der  Spirochätenherde  deutlich  erkennbar. 

Nach  den  klassischen  histologischen  Untersuchungen  Ehrmanns 
(Zur  Pathologie  der  syphilitischen  Initialsklerose  des  Penis.  Archiv  für 
Dermatologie  und  Syphilis,  Bd.  68,  und  Über  die  Peri-  und  Endo- 
lymphangitis  syphilitica,  ebenda,  Bd.  81)  und  seinen  wunderbaren  In- 
jektionspräparaten wissen  wir,  wie  die  syphilitischen  Infiltrationen  nicht  nur 
in  die  Lymphbahnen,  sondern  vor  allem  längs  der  Lymphgefäße  oder  auch 
anderer  präformierter  Gebilde,  Nerven,  Muskeln,  in  die  Bindegewebs- 
spalten  eindringen,  wie  ja  die  Spirochäte  vornehmlich  ein  Bindegewebs- 
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parasit  ist.  In  den  Bindegewebsspalten  konnte  Ehrmann  Schritt  für 
Schritt  durch  alle  möglichen  Zwischenstufen  den  Nachweis  erbringen, 
wie  aus  einem  schütteren  Infiltrat  durch  Zunahme  der  Zellen  und  Zurück- 
drängen des  Bindegewebes  und  Zusammendrängen  desselben  in  der 
Peripherie  des  entstehenden  Knotens,  namentlich  der  elastischen  Fasern, 
eine  eigene  Kapsel  entsteht  und  wie  der  Knoten  sich  nur  nach  und 
nach  vaskularisiert.  Diese  Infiltration  zieht,  als  Ausdruck  dafür,  wie 
die  Spirochäte  im  Bindegewebe  weiter  wandert  und  die  gleiche  Reaktion 
auslöst,  streifenförmig  zentralwärts  weiter.  Es  kommt  nun  nicht  selten 
vor,  daß  ein  Lympfgefäß,  dessen  Intima  ganz  intakt  ist,  von  solchen  In- 
filtrationen umgeben  ist.  Diesen  Befund  kann  man  ungezwungen  so 
deuten,  daß  das  Virus  an  dieser  Stelle  sich  längs  des  Lymphgefäßes 
fortbewegt  und  erst  später,  vielleicht  an  einer  mehr  zentralwärts  von 
dieser  liegenden  Stelle  den  Eintritt  ins  Lumen  gefunden  haben  wird. 

Von  da  gelangt  das  Virus  in  die  größeren  und  schließlich  in 
die  mit  Muskelfasern  versehenen  Lymphbahnen,  obzwar  auch  hier  die 
Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen  erscheint,  daß  das  Virus  auch  durch 
die  Gewebsspalten  direkt  hierher  gelangt.  Die  Wucherung  und  die 
Kapillar-Blutgefäßwucherung  in  der  Lymphgefäßintima  ist  wohl  zu  einem 
Teil  auf  das  in  dem  Innern  der  Lymphgefäße  befindliche,  zum  andern 
Teil  auf  das  durch  die  einmündenden  kleinen  Lymphgefäße  —  die  eine 
Strecke  lang  vor  der  Einmündung  im  intimalen  Gewebe  verlaufen  — 
und  endlich  wohl  auf  das  durch  die  Gewebsspalten,  sowie  die  in  ihnen 
verlaufenden  Blutgefäße  zugeführte  Virus  zu  beziehen. 

Durch  eine  Reihe  von  Untersuchern,  namentlich  von  Levaditi, 
Blaschko  u.  a.,  ist  die  Lagerung  der  Spirochäten  in  den  Bindegewebs- 
spalten aufgefunden  worden.  Im  Innern  von  Lymphgefäßen  der  Sklerosen 
wurden  sie  von  Scherber  und  Mucha  gesehen.  Im  Thrombus  der 
Lymphgefäße  sah  sie  Blaschko  und  ich  selbst  habe  sie  in  Menge  in 
einem  festen  Thrombus  des  dorsalen  Lymphstranges  gefunden.  Wo  1 1  e  r  s  im 
Thrombus  einer  Vene  des  Penis,  abgebildet  in  Hoff  manns  Atlas  Taf.  XVII. 

Aus  den  schönen  Injektionspräparaten  Ehrmanns  sehen  wir  aber, 
wie  ein  Teil  dieser  um  Spirochätennester  gebildeten  Infiltrate  zeitweise 
(anfangs)  ohne  Blutgefäße  ist  und  wie  später  wiederum  die  kleinen  Ge- 
fäße infarziert  sind  und  daher  die  ja  für  Syphilis  charakteristischen 
Rückbildungsprozesse  eintreten.  Dazu  kommt  noch,  daß  die  im  äußersten 
adventitiellen  Bindegewebe  verlaufenden,  ernährenden  Blutkapillaren  in 
Infiltrate  eingebettet  oder  aber  durch  endovaskulitische  Prozesse  ver- 
schlossen sind,  wie  es  das  nebenstehend  abgebildete  Präparat  einer 
frischen  Venensyphilis  der  Wade  so  schön  zeigt. 
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Gerade  für  die  sekundäre  Syphilis  sind  diese  letzteren  Verhältnisse 
von  wesentlicher  Bedeutung.  Es  ist  aber  einleuchtend,  daß  auch  das 
beste  Mittel  nicht  wirken  kann,  wenn  es  nicht  zu  den  Spirochäten  ge- 
langen kann. 


■ 


Oblite- 
rierte 
Vasa 
vasorum 
der 
Vena 
Poplitea 


Arterie       m 


Venen 


^Jjfelhjr 


Erst  bei  fortschreitender  Organisation  und  Vaskularisation  dieser 
Infiltrate  und  Thromben  kann  das  Mittel  die  Spirochäten  erreichen.  Daher 
spielt  meines  Erachtens  auch  für  das  Auftreten  der  Rezidive  die  anfangs 
gegebene  Dosis  bei  der  Syphilis  nicht  dieselbe  Rolle,  wie  bei  der  Trypano- 
someninfektion.  Bei  dieser  letzteren  sehen  wir,  wenn  durch  eine 
genügende  Dosis  eines  Heilmittels  eine  Sterilisatio  magna  erreicht  ist, 
volle  Heilung,  während  bei  ungenügender  Dosis  zwar  auch  die  Trypano- 
somen aus  dem  Blut  verschwinden,  aber  nach  einer  Reihe  von  Tagen 
sich  wieder  zeigen  und  nun  durch  neue  Einverleibung  größerer  Dosen 
auch  nur  vorübergehend  schwinden,  schließlich  aber  überhaupt  nicht 
mehr  beeinflußt  werden  und  den  Tod  des  Wirtes  herbeiführen,  weil  die 
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bei  ungenügender  Dosierung  zurückbleibenden  Trypanosomen  gegen  das 
betr.  Heilmittel  fest  geworden  sind.  Anders  bei  der  Syphilis.  Daß  hier 
nach  der  scheinbaren  klinischen  Abheilung,  z.  B.  durch  Hg,  noch  Herde 
vorhanden  sind,  welche  histologisch  alle  Charakteristica  des  syphilitischen 
Infiltrats  zeigen,  hat  schon  J.  Neumann  nachgewiesen.  Ebenso  hat 
Ehrmann  Reste  solcher  Infiltrate  6  Monate  nach  der  Infektion,  3  Monate 
nach  dem  äußerlichen  Schwund  der  Symptome  nachgewiesen  und  daraus 
geschlossen,  daß  auch  der  Syphiliserreger  in  dieser  oder  jener  Form  in 
den  Lymphgefäßspalten  und  in  der  Umgebung  der  Lymphgefäße  zurück- 
bleiben kann,  während  seine  Spuren  im  Innern  des  Lymphgefäßes 
zurückgegangen  sind. 

Die  bekannte  Tatsache,  daß  längere  Zeit  nach  der  Infektion  nicht 
bloß  die  Sklerose,  sondern  auch  die  tastbare  Lymphgefäßinduration  in 
derselben  Weise  und  Form  wie  bei  der  Infektion  wieder  erscheinen  kann, 
jedoch  ohne  neuerliche  Lymphdrüsenschwellung,  ja  daß,  wenn  mehrere 
Sklerosen  da  waren,  alle  diese  Sklerosen  genau  in  ihrer  ursprünglichen 
Form  wieder  erscheinen  können,  lehrt,  daß  die  zurückgebliebenen  Reste 
oder  Formen  wieder  entweder  sich  vermehren  oder  wieder  tätig  werden 
können  und  an  Ort  und  Stelle  dieselben  Gewebsveränderungen  erzeugen, 
wie  zu  der  Zeit,  als  sie  durch  Infektion  dahin  gelangt  sind.  Aber  es  sind 
auch  an  der  Stelle  abgeheilter  Syphiliseffloreszenzen,  welche  klinisch 
keinerlei  Merkmale  mehr  aufwiesen,  von  Katzenstein  auf  meiner  Ab- 
teilung an  den  Genitalien,  ferner  von  Guszmann  an  den  Tonsillen  und 
auch  an  anderen  Stellen  von  Pasini  noch  nach  Jahren  Spirochäten  auf- 
gefunden und  deren  Virulenz  auch  durch  Impfung  (Hoffmann)  erwiesen 
worden.  Die  Rezidive  erklären  sich  in  der  Mehrzahl  der  Fälle  bestimmt 
durch  solche  zurückbleibenden  Spirochätenherde,  und  es  ist  nicht  anzu- 
nehmen, daß  häufig  eine  größere  neue  Aussaat  auf  dem  Wege  der 
Blutbahn  erfolgt.  Es  müßten  doch  dann  die  Ausbrüche  auch  in  den 
späteren  Epochen  der  Syphilis  universeller  Natur  sein;  tatsächlich  aber 
wird  die  Zahl  der  Syphilismanifestationen  von  Ausbruch  zu  Ausbruch 
geringer,  bis  die  auch  in  ihrer  Infektiosität  abgeschwächte  Syphilis 
schließlich  in  der  Form  von  vereinzelt  auftretenden  Gummen  erlischt. 
Ebenso  aber  spricht  das  korymbiforme  Syphilid,  das  in  dem  Auftreten 
zahlreicher  Tochterherde  in  der  unmittelbaren  Umgebung  eines  Mutter- 
herdes besteht,  deutlich  für  die  meist  nur  lokal  begrenzte  Proliferations- 
fähigkeit  der  Spirochäten. 

Es  ist  wahrscheinlich,  daß  diese  ruhenden  Herde  keinerlei  klinische 
Symptome  verursachen,  daß  vielleicht  auch  die  eingekapselten  Spiro- 
chäten darin  in  einem  gewissen  Ruhezustand  verharren  und  erst  bei  ein- 
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tretender  Vaskularisation  sich  vermehren,  spezifische  Stoffe  an  das  Blut 
abgeben  und  Gewebsreaktionen,  welche  klinisch  als  Rezidive  imponieren, 
auslösen.  Dafür  spricht,  daß,  wie  Harald  Boas  nachgewiesen  hat,  die 
nach  Hg-Kur  verschwundene  Wassermannsche  Reaktion  sich  viel  früher 
einfindet  als  das  Rezidiv  und  so  den  Vorläufer  oder  aber  auch  das 
einzige  Symptom  desselben  darstellt;  es  ist  auch  nach  den  Forschungen 
von  Pirquets  über  Allergie  und  nach  dem  jetzigen  biologischen  Stand- 
punkt die  syphilitische  Gewebsveränderung  (Roseola,  Papel)  als  Effekt 
eines  lokalen  Immunitätsvorgangs  im  Sinne  einer  Antigen-  und  Anti- 
körperbindung, wie  er  bei  der  von  Pirquetschen  Tuberkulinimpfung 
vor  sich  geht,  zu  deuten.  So  wird  es  verständlich,  daß  einzelne  Herde 
der  Einwirkung  des  Mittels  entgehen,  dann  aber  der  Reinjektion,  wenn 
dieselbe  im  richtigen  Zeitpunkt  erfolgt,  erliegen,  wie  die  Erfahrung 
genügend  bewiesen  hat.  Dafür  spricht  aber  besonders  folgendes:  Wir 
wissen,  daß  das  Quecksilber  ein  direktes  Spirochätengift  ist  und  können 
annehmen,  daß  es  in  mancher  Hinsicht  ähnlich,  nur  schwächer  als  606 
auf  diese  wirkt.  Dementsprechend  bleiben  bei  der  Hg-Kur  meist  viel 
mehr  Spirochätenherde  unangetastet,  während  das  Arsenobenzol  einmal 
an  und  für  sich  eine  weit  größere  spirillizide  Macht  entfaltet  und  daher 
dort,  wo  auch  nur  Spuren  von  damit  beladenem  Serum  hindringen  können, 
alle  Spirochäten  tötet.  Wie  gering  solche  Spuren  eines  wirksamen 
Serums  sein  können,  habe  ich  in  sehr  zahlreichen,  noch  nicht  veröffent- 
lichten Versuchen  feststellen  können.  Danach  genügen  bestimmte  mensch- 
liche Sera  in  einer  Menge  von  0,04,  um  mit  unendlich  vielen  Trypano- 
somen im  Blute  behaftete  Mäuse  fast  ausnahmslos  zu  heilen,  während 
andere  menschliche  Sera  oder  Tiersera  diese  Kraft  nicht  haben.  Man 
kann  sich  kaum  vorstellen,  in  wie  geringer  Menge  diese  trypanozide 
Substanz  im  Serum  enthalten  sein  muß.  Ebenso  muß  wohl  das  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol  im  Sinne  strengster  Spezifizität  selbst  in  Spuren 
auf  das  Protoplasma  der  Spirochäten  überall  da  wirken,  wo  es  an 
dieselben  vielleicht  auch  nur  durch  Osmose  herangelangen  kann. 
Verschiedene  Erfahrungen  sprechen  dafür.  So  hatten  wir  in  unseren 
ersten  Fällen  von  schwerster  maligner  Syphilis  bei  Dosen  von  0,25  vor- 
zügliche Heileffekte  auf  die  Symptome.  Ebenso  genügt  schon  die 
Resorption  auch  nur  eines  Teiles  der  injizierten  Substanz  meist  dazu;  dies 
geht  daraus  hervor,  daß  auch,  wenn  sich  Nekrosen  schnell  bilden,  in  denen 
ein  großer  Teil  des  Arsenobenzols  verbleibt,  die  Heilung  gut  von 
statten  geht.     Als  Beweis  diene  folgender  Fall: 

Pat.   Gä  .  .  .    zeigte    am   Penisschaft  zwei   etwa  pfennigstückgroße  Primäraffekte. 
Am    7.  IX.   erhielt   er  0,5  606.     Am  9.  IX.  Primäraffekte  im  Rückgang,    12.  IX.  Primär- 
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affekte  überhäutet.     Am  24.  IX.  zeigte  sich  an  der  Injektionsstelle  ein  Infiltrat,  welches 
am   29.  deutlich   nekrotisch   und  am   3.  X.   demarkiert  war  und  in  toto  entfernt  wurde. 

In  dieser  Nekrose  fand  Prof.  Loeb  0,0791  g  Arsen,  was  etwa 
0,261  Dioxydiamidoarsenobenzol  entspricht.  Es  war  also  trotz  der  nur 
kaum  der  der  Hälfte  entsprechenden  Resorption  der  Heileffekt  ein  voll- 
kommen ausreichender.  Andererseits  sieht  man,  daß  noch  nach  Wochen 
die  geringen  Mengen  zirkulierenden  Arsens  eine  klinisch  heilende 
Wirkung  entfalten.     Besonders  erwähnenswert  erscheint  folgender  Fall: 

Frau  H.  zeigte  am  linken  Nasenflügel  etwa  10  nodöse  rote  Effloreszenzen. 
Am  1.  VII.  0,45  neutrale  Suspension  injiziert  subkutan  in  die  Glutäalgegend.  Die 
meisten  nodösen  Efflorenszenzen  heilten  bald,  aber  zwei  Knoten  bestanden  noch  am 
19.  VII.  und  26.  VIII.,  so  daß  der  Verdacht  rege  wurde,  daß  diese  beiden  Knoten  lupöser 
Natur  (Syphilis-Lupus-Mischform)  seien,  da  sie  sich  auch  durch  große  Weichheit  aus- 
zeichneten. Wir  wollten  noch  etwas  abwarten,  und  später  exkochleieren  und  die  Natur 
der  Knötchen  histologisch  und  durch  Impfung  verifizieren.  Am  11.  X.  jedoch  zeigte  sich 
die  Patientin  wieder  vollkommen  ausgeheilt  ohne  Narben  an  Stelle  der  zwei  Knoten. 
W.  R.  19.  VII.  +  +  +,  26.  VIII.  +  +  +,  11.  X.  — ,  also  mit  Eintritt  der  klinischen 
Heilung. 

Noch  auffälliger  ist  die  Wirkung  der  kleinen,  nach  langer  Zeit  noch 
zirkulierenden  Arsenobenzolmengen  in  folgendem  Fall: 

Pat.  M.  erhielt  am  15.  VII.  wegen  papulösen  Syphilids  bei  -\-  +  +  +  W.  R. 
0,5  606.  Er  stellte  sich  am  27.  VIII.  geheilt  vor;  die  W.  R.  negativ.  An  der  Injektions- 
stelle ein  reizloses  Infiltrat.  Am  15.  IX.  zeigte  er  ein  leichtes  Rezidiv  an  den  Unter- 
schenkeln, auch  war  die  W.  R.  + +■  Ohne  weitere  Behandlung  war  am  10.  X.  das 
Rezidiv  fast  abgeheilt  und  die  W.  R.  wieder  negativ  geworden. 

Spezifische  Derartige    Beobachtungen    müssen    den  Gedanken    nahelegen,    ob 

Antikörper,  bei  der  erhöhten  Wirkung  des  606  gegenüber  dem  Quecksilber  allein  die 
spirillizide  Wirkung  des  Präparates  in  Frage  kommt  oder  ob  nicht  der 
Vorgang  ein  biologisch  komplizierterer  ist,  und  zwar  derart,  daß  durch 
die  Abtötung  der  Spirochäten  Endotoxine  frei  werden,  deren  Resorption 
eine  echte  Antikörperbildung  auslöst.  Es  käme  in  Frage,  ob  nicht  der 
chemotherapeutischen  Wirkung  des  Mittels  sich  eine  Antikörperwirkung 
assoziiert.  Analogien  böte  die  Wirkung  anderer  Arsenpräparate,  speziell 
des  Arsenophenylglyzins,  bei  der  Trypanosomenkrankheit.  Dort  zeigte 
sich  nämlich,  daß  diese  beim  mit  Trypanosomen  infizierten  Kaninchen 
ungleich  besser  wirken  als  z.  B.  bei  Mäusen,  Meerschweinchen  oder 
Pferden.  Als  Grund  hierfür  wurde  von  Ehrlich  und  seinen  Mitarbeitern 
festgestellt,  daß  beim  Kaninchen,  dessen  Organismus  für  die  Produktion 
von  Antikörpern  besser  geeignet  ist,  als  der  der  anderen  angeführten 
Tiere,  unter  dem  Einfluß  des  zugrunde  gegangenen  Trypanosomen 
sofort  Antikörper  auftreten,  was  besonders  Schilling  zwingend  nach- 
gewiesen hat.     Der  Vorgang  beim  Kaninchen  ist  danach  so,    daß   das 
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Arsenophenylglyzin  nur  den  größten  Teil  des  Trypanosomen  abtötet 
und  infolge  dieser  chemotherapeutischen  Prozesse  Antikörper  auftreten, 
welche  ihrerseits  die  noch  entgangenen  Trypanosomen  abtöten,  so  daß 
die  wirkliche  Sterilisation  eine  kombinierte  chemo-  und  serotherapeutische 
ist.  Bei  den  anderen  Tieren  tritt  eine  solche  Antikörperbildung  nicht 
oder  nicht  genügend  ein,  weswegen  dort  Residuen  der  Parasiten  zurück- 
bleiben. Wir  müssen  also  diese  nachschleppenden  Heilungen,  wo  ohne 
Einführung  neuen  Arsenobenzols  noch  nach  langer  Zeit  oder  sogar 
nach  einem  Intervall  Wirkungen  eintreten,  auf  derartige  Kombinations- 
wirkung kleiner  noch  in  Zirkulation  befindlicher  Arsendosen  und  neu- 
gebildeter Antistoffe  zurückführen.  Auch  die  ja  feststehende  Tatsache, 
daß  gerade  die  ulzerösen  und  malignen  Formen  besonders  im  tertiären 
Stadium  am  günstigsten  beeinflußt  werden,  hängt  wohl  mit  der  von 
Finger  und  Landsteiner  erwiesenen  Eigenschaft  zusammen,  daß  der 
Organismus  in  diesem  Stadium  der  Krankheit  allergisch  reagiert,  d.  h. 
zur  Antikörperproduktion  besonders  disponiert  ist. 

Dies  nimmt  auch  Ehrlich  wegen  der  Beobachtungen  von  Taege, 
Duhot,  Dobrowitsch,  Raubischek,  welche  die  Heilung  hereditär- 
syhilitischer  Kinder  durch  die  Milch  ihrer  mit  606  injizierten  Mütter, 
welche  kein  oder  nach  Scholtz  nur  Spuren  Arsen  enthält,  an. 

Taege:  Erfolgreiche  Behandlung  eines  syphilitischen  Säuglings 
durch  Behandlung  seiner  stillenden  Mutter  mit  „606".  (Münchener  med. 
Wochenschrift,  1910,  Nr.  33.) 

Rosa  H.,  19  Jahre  alt,  ledig,  im  letzten  Monat  der  Schwangerschaft,  trat  einige 
Tage  vor  ihrer  Niederkunft  in  die  Hautklinik  ein.  Infektionszeit  unbekannt.  Mai  1910 
erster  Hautausschlag.  Kräftig  gebaute  Patientin;  64  Kilo,  Lunge,  Nieren,  Augen  gesund. 
Leukoderm  des  Halses;  außerordentlich  große  breite  Kondylome  an  den  Geschlechts- 
teilen; mit  zahlreichen  Spirochäten.     Wassermann-Neißer-Bruck  stark  positiv. 

Es  lag  die  Versuchung  nahe,  das  Mädchen  sofort  mit  „606"  zu  behandeln,  und 
so  auf  Mutter  und  Kind  mit  einem  Schlage  einzuwirken.  Es  wäre  dies  eine  Behand- 
lung gewesen  analog  der  bisherigen  Schmierkur  einer  Schwangeren. 

Einerseits  aber  sprach  die  völlige  Unsicherheit  über  den  Endtag  der  Schwanger- 
schaft dagegen:  Sie  konnte  ebenso  nur  noch  einen  Tag  wie  auch  eine  Woche  währen; 
das  Mittel  hätte  also  einen  Tag  wie  eine  Woche  wirken  können;  die  zu  erwartenden 
spezifischen  Symptome  am  Kinde  hätten  beeinflußt,  oder  voll  entwickelt,  hätten  schon 
gänzlich  ausgelöscht,  oder  —  hätten  niemals  vorhanden  gewesen  sein  können. 

Andererseits  boten  die  kräftigen  Kindsbewegungen  im  Mutterleibe  eine  begründete 
Aussicht  auf  eine  lebensfähige  Frucht;  und  die  gute  Entwicklung  der  mütterlichen  Brüste 
die  sichere  Hoffnung  auf  Stillfähigkeit. 

Herr  Prof.  Jacobi  bestimmte  also,  daß  mit  der  606-Einspritzung  bis  nach  der 
Niederkunft  gewartet  würde,  um  so  zu  beobachten,  in  welcher  Weise  die  krankhaften 
Veränderungen  am  Kinde  durch  die  Behandlung  der  stillenden  Mutter  beeinflußt 
würden.  — 
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Am  4.  VII.  Geburt  in  der  Frauenklinik.  Am  9.  VII.  Verlegung  von  Mutter  und 
Kind  in  die  Kinderklinik.  Von  dort  kehrte  Rosa  H.  am  12.  VII.  mit  ihrem  eine  Woche 
alten  Knaben  in  die  Hautklinik  zurück. 

An  der  Mutter  waren  die  Erscheinungen  die  gleichen  geblieben. 

Das  Kind  wog  bei  der  Geburt  2400  g.  Es  war  zwar  völlig  ausgetragen,  war 
aber  farblos,  welk,  greisenhaft;  schrie  nicht,  lag  apathisch  da,  wollte  die  Brust  nicht 
nehmen.  An  der  Nasenwurzel  eine  leichte  Druckstelle.  Von  spezifischen  Zeichen  war 
am  12.  nichts  zu  sehen.  Am  13.  erstes  Auftreten  von  4  Pemphigusblasen  an  der 
linken  Fußsohle,  einer  an  der  rechten.  Diese  sind  am  14.  ungemein  viel  stärker 
geworden.  Außerdem  zeigen  3  Finger  der  rechten  Hand  eine  Paronychia  syphilitica, 
ebenso  einer  der  linken.  Bei  dem  Charakter  der  Erkrankung  —  Neigung  zur  Weiter- 
verbreitimg -  wartete  ich  jetzt  nicht  länger,  sondern  spritzte  am  14.  VII.  abends 
0,3  g  „606"  in  rein  wässeriger  Lösung  ein,  in  beide  Gesäßhälften  der  Patientin.  Am 
dritten  Tage  Auftreten  örtlichen  Schmerzes.  Am  vierten  linsengroßes  rotes  Exanthem 
am  Rumpf,  am  fünften  Kopfweh,  vom  dritten  Tage  an  auffälliger  Rückgang  der 
nässenden,  stinkenden  Kondylome;  Verschwinden  der  Spirochäten.  Am  zehnten 
Wassermann  noch  positiv. 

In  allem  das  übliche  Bild  der  606-Wirkung. 

Nun  zum  Kinde.  Am  ersten  und  zweiten  Tage  der  mütterlichen  Behandlung  weitere 
Zunahme  der  vorhandenen  Erscheinungen.  Vom  dritten  Tage  ab  Stillstand,  dann  plötzliche 
Rückbildung  sämtlicher  Symptome.  Am  fünften  Tage  nach  derEinspritzung  (19.  VII.)  stellen 
wir  bei  der  Visite  fest:  die  graue,  fahle  Farbe  hat  einer  normalen  roten  Platz  gemacht. 
Paronychie  verschwunden.  Pemphigus  verschwunden:  bis  auf  eine  kleine  Stelle,  an 
der  noch  Randschuppen  der  eingetrockneten  Blase  zu  sehen  sind.  Kind  wimmert  nicht, 
sondern  schreit  kräftig  und  trinkt  die  Brust  leer. 

Also  ein  vollkommener  Umschlag!  Bei  der  Entlassung  am  29.  VII. 
wog  das  Kind  3900  g  und  war  völlig  symptomenlos.  Was  nun  die 
„Heilung"  bewirkt  hat,  ist  natürlich  schwer  zu  beweisen.  Ich  dachte 
zuerst  daran,  daß  mit  der  Milch  dem  Säugling  etwas  „606"  zugeführt 
werde,  oder  wenn  nicht  dieses,  dann  vielleicht  abgespaltene  arsenige 
Säure.  Beides  war  falsch!  In  100  g  gesammelter  Milch  konnte  ich  — 
nach  Marsh  -  -  kein  organisches  Arsen  nachweisen,  ebensowenig  nach 
Zerstörung  der  Milch  mit  HCl  und  KCIO,  auch  nur  eine  Spur  an- 
organisches. 

Wie  Herr  Geheimrat  Ehrlich  Herrn  Prof.  Jacobi  mündlich  äußerte, 
ist  er  der  Ansicht  und  hat  es  nachgewiesen,  daß  das  plötzliche  Abtöten 
der  Spirochäten  eine  große  Menge  von  Endotoxinen  freimache.  Diese 
veranlassen  das  Entstehen  von  Antitoxinen  und  diese  letzteren  sollen  in 
die  Milch  übergehen. 

Duhot:  Unerwartete  Resultate  bei  einem  hereditär-syphilitischen 
Säugling  nach  Behandlung  der  Mutter  mit  „606".  (Münchener  med.  Wochen- 
schrift, 1910,  Nr.  35.) 

D.  M.,  22jährige  Frau,  die  in  der  Ehe  durch  ihren  Mann  infiziert  wurde,  trat  im 
März  1908  mit  einer  generalisierten  Roseola  in  die  Klinik  ein.  Kräftezustand  sehr  debil, 
Patientin  verträgt  schlecht  die  Injektion  von  grauem  Öl  und  wird  dann  regelmäßig  mit 
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je  30  Inunktionen  von  7  g  Ung.  einer,  und  mit  Jodkalium  innerlich  behandelt.  Das 
Gewicht  nimmt  ständig  ab  und  im  Dezember  1909  wiegt  die  schon  Gravide  nur  noch 
45  kg.  Die  Tuberkulinreaktion  gibt  keinen  Anhaltspunkt  für  eine  bestehende  Tuber- 
kulose. —  Im  November  1909  treten  dann  maligne  tubero-ulzeröse  Syphilide  der  beiden 
Parotisgegenden  auf;  diese  Geschwüre  mit  schmierigem  Grund  und  violett  verfärbten, 
abgehobenen  Rändern  weichen  nur  sehr  schwer  einer  monatelang  durchgeführten  spe- 
zifischen Behandlung  und  energischen  lokalen  Kauterisationen  mit  Höllensteinstift.  Die 
Narben,  die  nach  Verheilung  der  Geschwüre  entstehen,  haben  sich  zu  derben  Keloiden 
verdickt  und  entstellen  die  Patientin  sehr.  Kaum  ist  die  Heilung  erfolgt,  so  entstehen 
neue  Ulzerationen,  die  sich  auf  die  Wangen  und  auf  die  Stirn  erstrecken.  Diese  Ge- 
schwüre waren  noch  nicht  geheilt,  als  trotz  der  Behandlung  3  neue  ausgedehnte  und 
tiefergreifende  Geschwürsflächen  entstehen,  welche  die  Stirn  und  die  Nasenwurzel,  die 
ganze  linke  Supraorbital-  und  obere  Wangenregion  einnehmen.  Die  Geschwürsränder 
sind  teils  scharf  begrenzt,  teils  abgehoben  und  der  Anblick  der  Patientin,  deren  Allgemein- 
zustand sich  zwar  gebessert  hat,  ist  geradezu  abstoßend.  Während  l1  2  Jahren  hatten 
trotz  unserer  Anstrengungen  die  Geschwüre  das  Gesicht  der  Patientin  vollkommen 
vernichtet. 

Am  4.  VII.  erfolgt  die  Geburt  eines  ausgetragenen  weiblichen  Kindes,  das  2900  g 
wiegt.  Die  Haut  des  Kindes  ist  rot,  gerunzelt  und  es  hat  das  gealterte  Aussehen,  wie 
es  für  hereditär-luetische  Kinder  charakteristisch  ist.  Das  Geschrei  des  Kindes  ist  sehr 
schwach  und  sein  Saugvermögen  sehr  beschränkt  und  ist  außerdem  durch  einen  Nasen- 
katarrh noch  wesentlich  beeinträchtigt.  Einige  Tage  nach  der  Geburt  treten  auf  dem 
Körper  papulöse  Effloreszenzen  und  auf  der  Fußsohle  dicke  rote  Papeln  und  einzelne 
kleine  Pemphigusbläschen  auf.  Das  Kind  macht  keinen  lebensfähigen  Eindruck.  Vom 
4. — 25.  VII.  nimmt  das  Gewicht  des  Kindes  nur  um  100  g  zu. 

Am  25.  VII.  1910  injizierten  wir,  da  die  Geschwüre  auf  dem  Gesicht  der  Mutter 
beständig  um  sich  greifen,  0,5  g  606*)  in  die  rechte  Glutäalgegend  und  am  folgenden 
Tage,  26.  VII.,  0,45  g  in  die  linke  Glutäalgegend.  Die  zwar  ziemlich  starken  Schmerzen 
wurden  ohne  Anästheticum  ertragen.  Schon  am  übernächsten  Tage  war  der  Geschwürs- 
grund nicht  mehr  wiederzuerkennen.  Am  6.  VIII.  1910,  also  genau  12  Tage  nach  der 
Injektion,  war  die  tiefe  Ulzeration  vernarbt.  Wir  können  mit  allen,  die  diesen  Heilungs- 
verlauf mitbeobachten  konnten,  die  erstaunliche  Schnelligkeit,  mit  der  die  Vernarbung 
eingetreten  ist,  als  geradezu  wunderbar  bezeichnen.  Aber  am  3.  Tage  waren  wir  noch 
mehr  erstaunt,  als  wir  die  am  Kind  wahrzunehmenden  Veränderungen  sahen.  Die  Haut 
hatte  an  Stelle  des  dunkelroten  Tons  eine  rosa  Farbe  angenommen,  die  Effloreszenzen 
und  Blasen  waren  verschwunden,  ebenso  wie  der  Nasenkatarrh  und  das  Kind  trank 
vorzüglich  an  der  Mutterbrust.  Hier  kamen  wir  auf  den  Gedanken,  daß  die  so 
plötzlich  eingetretenen  Veränderungen  der  Injektion  von  606  zugeschrieben  werden 
müßten  und  haben  den  weiteren  Verlauf  sehr  genau  beobachtet.  Die  Milch  wurde  sofort 
analysiert  und  unser  Assistent,  Herr  Dr.  Van  Keerberghe,  fahndete  vergeblich  auf 
Spuren  von  Arsen.     Das  Resultat  war  ein  negatives. 

Das  Gewicht  des  Kindes  nahm  während  der  ersten  Woche  um  500  g  zu,  dann 
um  400  g  in  der  zweiten  und  um  300  g  in  der  dritten  Woche,  so  daß  der  Säugling, 
der  vom  4.-25.  VII.  um  nur  100  g  zugenommen  hatte,  vom  25.  VII.  bis  18.  VIII., 
d.  h.  in  drei  Wochen,  eine  Gewichtszunahme  von  1200  g  zeigte.     Der  Allgemeinzustand 


*)  Die  Dosis  von  1,0  g  Hata  ist  die  übliche  Dosis,  die  wir  Erwachsenen  mit  guter 
Konstitution  ohne  organische  Schädigungen  injizieren. 
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des  Kindes  erfuhr  gleichzeitig  eine  vollständige  Umwandlung.  Die  Haut  glättete  sich 
über  den  Muskeln,  die  eine  stärkere  Konsistenz  annahmen  und  das  gealterte  Aussehen 
verschwand  vollkommen  und  machte  einem  ganz  normalen  Ausdruck  Platz.  Ein  leichter 
Grad  von  Hydrozephalus  besteht  immerhin  noch  weiter. 

Ferner  bestätigt  Dr.  Mathias  Dobrowitsch,  Pzsony  (Über  Heil- 
wirkung von  Ehrlichs  606  durch  die  Mutter  auf  den  Säugling.  Wiener 
klin.  Wochenschrift,  1910,  Nr.  38),  den  günstigen  Einfluß  des  Mittels 
bei  einer  injizierten,  luetischen  Mutter  auf  das  gestillte  Kind. 

Frau  A.  Ch.,  24  Jahre  alt,  leugnet,  jemals  an  Syphilis  gelitten  zu  haben.  In 
vierjähriger  Ehe  hat  sie  zweimal  abortiert,  das  letzte  Kind  ist  jetzt  4  Monate  alt  und 
hat  bald  nach  der  Geburt  einen  Bläschenausschlag  bekommen,  der  als  harmlos  un- 
beachtet blieb.  Dieser  Ausschlag  entwickelte  sich  jedoch  immer  mehr  und  ist  heute 
(20.  VIII.)  über  die  Schenkel,  das  Gesicht,  den  Rücken  und  die  Arme  als  kupfer- 
roter, schuppender,  an  einzelnen  Stellen  von  einer  Blasendecke  bedeckter  Ausschlag 
zu  sehen,  in  der  Leisten-  und  Kniebeuge  ein  sezernierendes  Geschwür,  Handflächen 
und  Fußsohlen  pergamentartig  glänzend,  leicht  schuppend.  Zwischen  den  Zehen,  an 
Mund,  Nase,  Augen  und  Afteröffnung  blutende  Rhagaden.  Die  Atmung  ist  durch  die 
stark  sezernierende  Nase  sehr  beeinträchtigt.  Die  Mutter  zeigt  keine  klinischen 
Symptome.  Wassermann  -| — (-.  Die  Frau  stillt  das  seit  einiger  Zeit  abmagernde  Kind. 
Der  Vater  entzieht  sich  der  Untersuchung.  23.  VIII.  Injektion  von  0,60  Ehrlich  unter 
die  Haut  des  Rückens  der  Mutter.  Vier  Tage,  und  zwar  23.  VIII.  38,2,  24.  VIII.  38,9, 
25.  VIII.  37,1,  26.  VIII.  38,6,  höhere  Temperatur  und  bedeutende  Schmerzen  sowie 
starke  Schwellung  der  Injektionsstelle,  vom  27.  VIII.  an  Schmerzen  und  Fieber  ge- 
schwunden, die  Frau  fühlt  sich  vollkommen  wohl.  Befund  am  Kinde  den  27.  VIII.: 
Die  Rhagaden  an  den  verschiedenen  Körperöffnungen  geheilt.  Die  schuppenden  Aus- 
schläge glatt,  zeigen  blaßbraune  Färbung  und  kleienartige  Abschuppung.  Die 
sezernierenden  Geschwüre  der  Leistenfalte  und  Kniebeuge  überhäutet.  Fußsohlen  und 
Handflächen  blaßrosa,  jedoch  noch  glänzend,  Atmung  durch  die  Nase  freier. 

Zu  bemerken  ist  noch,  daß  die  Milchsekretion  während  dieser 
kritischen  Tage  trotz  Fiebers  nicht  abgenommen  hat  und  das  Kind 
erstaunlich  ruhig  war. 

Ehrlich  führt  diese  Heilwirkung,  da  die  Milch  kein  Arsen  oder 
höchstens  in  therapeutisch  nicht  in  Betracht  kommenden  Spuren  enthalten 
haben  soll,  auf  Antitoxinwirkung  zurück.  Als  stringenten  Beweis  führt 
er  Mitteilungen  von  Plaut,  Marinescu,  Meirowsky,  Scholz  an, 
denen  zufolge  die  Injektion  von  Blutserum  frisch  geheilter,  mit  606  be- 
handelter Fälle  bei  Erwachsenen  und  Kindern  eine  deutliche  Beeinflussung 
syphilitischer  Affektionen  im  Gefolge  gehabt  haben  soll. 

Es  scheint  aber  auch,  wie  wenn  die  Depotbehandlung  bezüglich 
der  Anbahnung  einer  Dauerheilung,  soweit  sich  das  überhaupt  beurteilen 
läßt,  gute  Resultate  gibt.  Gegenüber  den  zauberhaften  Heileffekten  der 
von  mir  zuerst  beobachteten  Fälle  von  maligner  Lues  habe  ich  mir 
naturgemäß  mit  Sorge  die  Frage  vorgelegt,  ob  diese  Heilungen  nicht 
nur  Blendwerk  wären;    aber  bei  der  jetzt  bestehenden  klinisch  absoluten 
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Heilung  mit  negativer  W.  R.  der  meisten  dieser  Fälle,  welche  nun  über 
ein  halbes  Jahr  genau  kontrolliert  sind,  fange  ich  an,  an  die  Möglichkeit 
einer  sicheren  Heilung  ev.  bei  nochmaliger  Anwendung  des  Mittels  zu 
glauben;  besonders  bestärkt  mich  darin  der  Umstand,  daß  die  dabei  anfangs 
bestehende  unvollkommene  Heilung  oder  das  Wiederauftreten  zirkum- 
skripter —  als  nicht  getroffene  Residuen  zu  deutende  —  Krankheitsherde 
nicht  wieder  die  alte  Kachexie  auslöste.  Ferner  haben  aber  auch  die 
Frührezidive  nach  606  einen  ganz  anderen  Charakter,  als  nach  Quecksilber- 
behandlung. Ich  möchte  zum  Beweis  nur  einige  Rezidive  nach  Hg-Kur 
anführen,  welche  ich  der  Zusammenstellung  der  ersten  50  mit  606  be- 
handelten Fälle,  welche  ich  ohne  jede  Absicht  einer  diesbezüglichen 
Beweisführung  in  der  Dermatolog.  Zeitschrift  gegeben  habe,  entnehme. 

Minna  La  .  .  .,  23  Jahre,  wurde  vom  17.11. — 1.  IV.  1910  auf  unserer  Abteilung 
wegen  Lues  III  mit  Schmierkur  behandelt.  Ende  April  erschienen  bei  ihr  wieder 
Ausschläge,  und  am  6.  V.  wurde  sie  mit  tiefen,  ulzero-krustösen  zehnpfennigstück-  und 
darüber  großen  Effloreszenzen  im  Gesicht  und  am  Körper  wieder  aufgenommen. 
Zugleich  zeigten  die  gesamten  Rachenorgane  tiefe,  schmierig  belegte  Ulzeration,  und 
besonders  das  Zäpfchen  war  an  seiner  Basis  beiderseits  zerstört,  so  daß  es  nur  noch  an 
einem  Stiel  in  der  Mitte  hing  und  sein  Verlust  innerhalb  weniger  Tage  sicher  bevorstand. 
Patientin  hat  schon  tagelang  der  Schmerzen  halber  nicht  schlucken  können,  und  auch 
die  Atmung  war  wesentlich  behindert. 

Max  D  .  .  .,  45  Jahre.  Dezember  1909  Schanker,  fünfwöchentliche  Schmierkur 
Januar-Februar.  Im  April  am  Rumpf  zahlreiche,  von  früherem  ulzerösen  Exanthem 
herrührende,  noch  gerötete  Narben.  Ulzeröses,  papulo-krustöses  Syphilid  am  Rumpf 
und  Extremitäten.  27.  V.  606  0,5,  Temperatur  steigt  bis  38,8°;  am  4.  VI.  alles  abgeheilt. 
Körpergewicht  29.  V.  48,  6.  VI.  49,5  kg. 

Grete  H  .  .  .,  18  Jahre.  Januar  1909  Primäraffekt  der  Lippe,  sechswöchentliche 
Schmierkur.  25.  IV.  1910  ulzero-krustöse  Papeln  am  Rücken,  Nates,  Labien.  (Spiro- 
chäten zahlreich.)  Auf  dem  Kopf  zweimarkstückgroße,  bis  auf  die  Galea  reichende 
Ulzerationen.  Nach  112  g  Ugt.  einer,  sind  letztere  nur  etwas  reiner  und  verkleinert; 
auch  die  anderen  Effloreszenzen  etwas  kleiner,  aber  durchaus  nicht  heil. 

Marie  H  . . .,  24  Jahre.  3.  I.  1910  wegen  universellen  papulösen  Syphilids  bis  9.  II. 
Schmierkur  auf  unserer  Abteilung.  Damals  Opticus  beiderseits  unscharf  begrenzt, 
venöse  Hyperämie.    Neuritis  optica  (Dr.  Fehr). 

Am  13.  IV.  wurde  Patientin  wieder  aufgenommen  wegen  eines  dichten,  am 
ganzen  Körper  verbreiteten  fünf-  bis  zehnpfennigstückgroßen  papulo-krustösen, 
kokardenförmigen  Syphilids. 

Krol  .  .  .,  31  Jahre.  März  1910  Ulc.  26.  IV.— 28.  V.  Schmierkur  wegen  papu- 
lösen Syphilids.  Anscheinend  geheilt,  aber  schon  am  30.  V.  beginnt  ein  universelles 
papulo-krustöses  Syphilid. 

Johanna  H  .  .  .,  21  Jahre.  Mai -Juni  1909  hier  wegen  Lues.  Dezember  1909 
Papeln.  Spritzkur  bis  9.  II.  1910  in  Charite.  21.  III.  hier  Schmierkur  bis  2.  V.  wegen 
makulo-papulösen  Syphilids,  Plaques  der  Tonsillen.  Schon  am  24.  V.  wieder  aufgenommen 
mit  Plaques  der  Tonsillen  und  Zunge,  Rhagaden  der  Mundwinkel,  isolierte  Papeln  auf 
Striae  des  Unterbauches. 
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Derartiges  habe  ich  bei  den  zirka  1200  Syphilisfällen,  welche  ich 
mit  606  behandelt  habe,  nie  gesehen  und  es  könnte  mir  doch  nicht  in 
allen  Fällen  entgangen  sein;  zumal  aber  mußten  doch  einige  der  Privat- 
patienten, wenn  sie  so  schnell  nach  der  Injektion  so  schwere  Rezidive 
bekommen  hätten,  dies  gemeldet  haben.  Ich  glaube  daher,  daß  solche 
ausgedehnte  Rezidive,  wenn  überhaupt,  bei  der  neuen  Behandlungs- 
methode nur  sehr  selten  vorkommen  dürften.  Bisher  erscheint  die 
Zahl  der  Rezidive  verhältnismäßig  klein.  Leider  gelingt  es  bei  dem  Berliner 
Material  nur  wenig,  die  behandelten  Fälle  wieder  zu  sehen,  man  muß 
aber  annehmen,  daß  sich  bei  einer  neuen  Behandlungsmethode  doch  die 
Rezidivfälle,  zumal  schwerere,  in  größerer  Zahl  wieder  zeigen,  als 
geheilte.  Von  375  Fällen  haben  sich  uns  nach  Sieskinds  Zusammen- 
stellung wieder  vorgestellt:  von  232  Männern  35  mit  7  Rezidiven,  von 
134  Frauen  9  mit  1   Rezidiv. 

Die  nebenstehende  Tabelle,  welche  auch  die  Fälle  enthält,  wo 
Exanthem  nach  Behandlung  mit  606  bei  Primäraffekt  auftrat,  zeigt  das 
Nähere. 

Rezidive  von  mäßig  großer  Ausdehnung  habe  ich  überhaupt  nur 
viermal  gesehen  (einmal  eine  Impetigo  capitis,  einmal  15  Herde  eines 
papulösen  etwas  krustösen  Exanthems,  einmal  ein  papulöses  Syphilid  an 
Handflächen  und  Extremitäten,  einmal  psoriasiformes  Exanthem,  zirka 
20  Herde  der  Vorderarme),  meist  jedoch  handelte  es  sich  um  Herdrezidive, 
Plaques  der  Tonsillen,  Iritis,  Chorioiditis,  einmal  Trochlearis,  einmal 
Abduzenssparese,  einmal  Acusticusstörung.  Es  macht  ganz  den  Eindruck, 
wie  wenn  eine  Epoche  im  Verlauf  der  Syphilis,  wie  sie  bei  Quecksilber- 
therapie gewöhnlich  vorkommt,  übersprungen  wird;  dem  entspräche  auch 
das  verhältnismäßig  häufige  Auftreten  von  Herden  im  Nervensystem.  Die 
Rezidive  tragen  eben  mehr  den  Charakter  der  Spätrezidive  an  sich,  aber  die 
schwerere  Bedeutung  dieser  ist  nur  in  der  Lokalisation,  nicht  in  ihrer  Hart- 
näckigkeit hervorgetreten;  denn  sie  wichen  schnell  einer  neuen  Injektion, 
während  ein  Teil  derselben  der  eingeleiteten  Quecksilbertherapie  zu  wider- 
stehen schien.  Dies  bewies  auch,  daß  die  Spirochäten  nicht  606-fest 
geworden  waren,  was  nach  der  obigen  Auseinandersetzung  auch  nicht  zu 
vermuten  war,  weil  ja  die  eingekapselten  Herde  überhaupt  nicht  mit  dem 
Mittel  in  Berührung  kommen.  Ein  endgültiges  Urteil  über  die  Rezidive 
und  Dauerheilung  läßt  sich  naturgemäß  nicht  geben,  weswegen  auch  der 
Wert  der  einzelnen  Behandlungsmethoden  in  dieser  Richtung  noch  gar 
nicht  festgestellt  werden  kann. 
Therapie.  Wenn  unsere  Anschauungen  richtig  sind,  so  würde  die  wiederholte 

Anwendung  des  neuen  Mittels  auch  in  der  Mehrzahl  der  rezidivierenden 
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Fälle  gegeben  sein,  weil  dieses  jedesmal  weit  mehr  der  in  begrenzter 
Zahl  angelegten  Spirochätenherde  vernichtet,  als  das  Quecksilber. 

Aus  dem  Gesagten  ergeben  sich  auch  die  Gesichtspunkte  für  eine 
rationelle  Therapie.  Es  erscheint  direkt  geboten,  überall,  wo  Symptome 
der  Syphilis  vorhanden  sind,  das  zurzeit  als  das  wirksamste  erkannte 
Mittel  anzuwenden.  Andererseits  liegt  gar  kein  Grund  zu  einer  inter- 
mittierenden Anwendung  desselben  bei  Symptomfreiheit  vor,  da  bei 
genauer  klinischer  und  serologischer  Kontrolle  eine  heranrückende  Gefahr 
für  den  Patienten  rechtzeitig  erkannt  und  bekämpft  werden  kann,  ander- 
seits auch  nach  einer  Injektion  die  Wahrscheinlichkeit  einer  erreichten 
Sterilisatio  magna  für  einen  Teil  der  Fälle  vorhanden  ist.  An  das 
Bestehenbleiben  oder  Wiederauftreten  der  Wassermannschen  Reaktion 
muß  man  wohl  nach  unseren  jetzigen  Kenntnissen  stets  die  Vorstellung 
eines  mit  der  Zirkulation  in  Verbindung  stehenden  Spirochätenherdes 
knüpfen;  die  Gefährlichkeit  eines  solchen  liegt  nicht  so  sehr  darin,  daß 
von  ihm  aus  eine  neue  Spirochäteninvasion  statthaben  kann,  als  daß 
er  örtlich  sich  vergrößern  und  Zerstörungen  anrichten  kann,  welche  je 
nach  dem  Wert  des  befallenen  Organs  oder  Organteils  (Herz,  Gehirn) 
von  verschiedener  Bedeutung  sein  können. 

Es  ist  gewiß  ein  erstrebenswertes  Ziel  der  Therapie,  einen  Syphi- 
litischen von  allen  Symptomen,  also  auch  der  W.  R.,  zu  befreien  und 
davon  frei  zu  halten.  Gegenüber  der  Quecksilbertherapie  bleibt  aber 
manchmal,  wie  andere  Symptome,  auch  die  positive  W.  R.  refraktär 
und  Kraus  hat  wohl  mit  Recht  darauf  hingewiesen,  daß  solche  Fälle 
quoad  sanationem  als  ungünstig  zu  betrachten  sind;  ja  er  hält  die 
Befürchtung  für  gerechtfertigt,  daß  unter  Berücksichtigung  des  Umstandes, 
daß  alle  Paralytiker,  gleichviel  ob  sie  früher  behandelt  sind  oder  nicht, 
positiv  reagieren,  sie  sich  gerade  aus  jenen  positiv  bleibenden  Fällen 
rekrutieren.  Es  ist  nach  den  Erfahrungen  mit  dem  neuen  Mittel 
an  den  gegen  Quecksilber  refraktären  Fällen  zu  hoffen,  daß  auch 
ein  größerer  Teil  dieser  gegen  Hg  refraktären  W.  R.  durch  Dioxy- 
diamidoarsenobenzol  wird  getilgt  werden  können.  Wir  haben  daher 
solche  Fälle  der  Behandlung  unterzogen,  können  aber  bei  der  Kürze 
der  Beobachtungsdauer  noch  nicht  über  die  Erfolge  berichten.  Aber 
da  nach  den  Angaben  von  Alt,  der  ja  schon  über  Beobachtungen  von 
längerer  Dauer  verfügt,  selbst  bei  Paralytikern  ein  dauerndes  Negativ- 
werden der  W.  R.  durch  die  neue  Behandlungsmethode  gelingt,  so  ist 
anzunehmen,  daß  dies  noch  leichter  bei  frischeren  Syphilisfällen  zu  er- 
reichen sein  müßte.  Nun  ist  es  ja  gewiß,  daß  wir  ein  sicheres  Kriterium 
für  die  Ausheilung  der  Syphilis  nicht  haben;  bei  einer  Krankheit,  welche 
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nach  jahrzehntelanger  Latenz  durch  infektiöse,  sekundäre  Symptome 
überraschen  kann,  wie  dies  besonders  Fournier  in  seinem  Buch  über 
sekundäre  tardive  Syphilis  an  einem  überwältigenden  Material  dargetan 
hat,  läßt  sich  ein  wissenschaftlich  absoluter  Beweis  dafür  nicht  führen. 
Praktisch  aber  dürfte  ein  Zeitraum  von  2  Jahren,  in  welchem  ein  Syphi- 
litiker keinerlei  Symptome  bietet  und  bei  etwa  3 — 4  monatlicher  Kon- 
trolle stets  negative  W.  R.  zeigt,  als  ausreichend  gelten,  um  eine  Syphilis 
als  getilgt  anzusehen.  In  früherer  Zeit  galt  auch  strengen  Beurteilern 
ein  4jähriges  Freibleiben  von  Symptomen  ohne  Kuren  für  genügend, 
um  den  Ehekonsens  zu  geben.  Bei  der  ungeheuren  Verfeinerung  der 
Diagnostik  durch  die  W.  R.,  welche  ja  den  kleinsten  Syphilisherd  an- 
zeigt, ist  der  halbe  Zeitraum  gänzlicher  Symptomfreiheit  viel  maßgebender 
für  die  Beurteilung  der  Ansteckungsgefahr.  Auch  wenn  man  hierbei 
den  Umstand  in  Betracht  zieht,  daß  ein  Teil  der  Syphilitiker  negative 
Wassermannsche  Reaktion  zeigt,  so  ist  doch  ein  dauerndes  Negativ- 
bleiben noch  nicht  sichergestellt.  Folgende  Beobachtung  zeigt,  wie 
vorsichtig  man  in  dieser  Hinsicht  sein  muß;  sie  stellt  aber  anderseits 
auch  bisher  den  längsten  Zeitpunkt  dar,  wo  bei  einem  Syphilitiker  bei 
mehreren  Untersuchungen  negative  W.  R.  beobachtet  wurde*). 

Ein  junger  Kollege  infiziert  sich  am  1.  VIII.  1908,  bemerkt  am  15.  VIII.  eine 
minimale  Erosion  am  Penisschaft  dicht  an  der  Symphyse,  welche  am  28.  VIII.  von  mir 
als  Primäraffekt  (Spirochäten  -f )  erkannt  wird.  Skleradenitis  inguinal.  Serodiagnose  — . 
140  g  Ugt.  einer.  Am  30.  XI.  wegen  leichter  Plaques  der  Tonsillen  —  sonst  nie  Er- 
scheinungen —  wieder  120  g  Ugt.  einer.,  danach  Serodiagnose  — ;  seitdem  frei  von 
allen  Erscheinungen  bei  vorzüglichem  Allgemeinbefinden.  Aber  am  15.  IX.  1909  zum 
ersten  Male  +  W.  R. 

Man  wird  daher  auch  die  W.  R.  als  ein  Symptom  der  Syphilis  zu 
betrachten  haben,  welches  behandelt  werden  soll.  In  Rücksicht  jedoch 
darauf,  daß  die  W.  R.  erst  6—7  Wochen  nach  der  Injektion  negativ 
werden  kann,  andererseits  aber  darauf,  daß  ein  schrankenloses  Wuchern 
der  Spirochäten  nicht  zu  befürchten  ist,  wird  man  auf  die  bloße  W.  R. 
hin  die  Reinjektionen  nicht  zu  dicht  aufeinander  folgen  zu  lassen  brauchen, 
sondern  etwa  einen  dreimonatlichen  Zwischenraum  zweckmäßig  wählen 
können.  Man  muß  abwarten,  ob  sich  dabei  dauernd  refraktäre  Fälle 
finden  werden.  Es  ist  selbstverständlich,  daß  man  auch  von  unserer 
sonstigen  Therapie  (Hg  und  Jod)  zwischendurch  geeigneten  Gebrauch 
machen  muß,  falls  606  nicht  voll  gewirkt  hat.  Als  erste  Behandlung 
kann  man  nach  dem  heutigen  Stand  unserer  Kenntnisse  eine  Injektion 
von  606  empfehlen.    Bei  papulösen  Syphiliden  pflegen  wir,  um  dieselben 


*)    s.  Wechselmann:    Die    therapeutische   Bedeutung  der  Wassermannschen 
Reaktion  in  Wolff-Eisners  Handbuch  der  Serumtherapie. 
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besser  angreifbar  zu  machen,  durch  zwei  Wochen  Quecksilber  anzuwenden, 
welches  die  Resorption  des  Infiltrats  fördert  und  dadurch  die  Gefäße 
durchgängiger  macht,  und  dann  erst  606  zu  injizieren. 

Es  darf  nicht  vergessen  werden,  daß  wir  erst  im  Anfang  unserer 
Kenntnisse  über  die  neue  Behandlung  stehen  und  daß  unser  Wissen 
noch  große  Lücken  aufweist.  Mit  dem  Wachsen  der  Erfahrung  hat  sich 
aber  das  Vertrauen  in  die  neue  Behandlungsmethode  immer  mehr  be- 
festigt und  die  Hoffnung  wächst,  daß  wir  damit  lernen  werden,  die 
Syphilis  zu  heilen  oder  wenigstens  ganz  bedeutend  einzuschränken. 
Eines  wesentlichen  Teiles  ihrer  Schrecken  ist  sie  durch  die  Heilung  der 
malignen  Syphilis  schon  jetzt  entkleidet.  Aber  auch  für  die  Verhütung 
der  Paralyse  und  der  Tabes  bringt  uns  die  neue  Methode,  im  Zusammen- 
hang mit  der  verfeinerten  Diagnostik  durch  die  Wassermannsche  Me- 
thode, große  Hoffnungen.  Wenn  sich  auch  nur  ein  Teil  unserer  Hoff- 
nungen erfüllt  —  und  ein  Zweifel  daran  zeugt  von  übergroßem  Pessimis- 
mus --so  hat  Ehrlich  nicht  nur  eine  der  größten  wissenschaftlichen 
Taten,  sondern  ein  Kulturtat  ersten  Ranges  vollbracht! 


Abgeschlossen  Oktober  1910. 


Nachtrag. 


Nach  Abschluß  der  Arbeit  haben  wir,  Ehrlichs  Rat  folgend,  die 
intravenöse  Einverleibung  angewandt  und  in  den  letzten  drei  Wochen 
über  100  derartige  Injektionen  gemacht.  Die  Methode  ist  durchaus 
leicht  ausführbar  und  für  den  Patienten  sicher  die  angenehmste;  in  ihrer 
Wirkung  auf  die  Symptome  der  Syphilis  erscheint  sie  den  anderen  Me- 
thoden, speziell  der  subkutanen  Zuführung  neutraler  Suspensionen,  nicht 
überlegen;  so  haben  wir  bei  papulösen  Syphiliden  öfter  nach  14  Tagen 
die  Einspritzung  —  mit  gutem  Erfolg  —  wiederholt.  Ob  sie  die  gleiche 
—  man  kann  wohl  sagen  völlige  —  Unschädlichkeit  der  subkutanen 
Methode  hat,  läßt  sich  noch  nicht  überblicken  und  man  wird  daher  in 
jedem  Fall,  der  hinsichtlich  der  Zirkulationsorgane  oder  des  zentralen 
Nervensystems  irgendwie  Bedenken  erregt,  dieser  den  Vorzug  geben 
müssen. 

Die  wegen  der  Nekrosen  gegen  diese  Methode  gehegten  Bedenken 
sind  weitaus  übertrieben.  Wir  haben  solche  nur  im  August  in  bemerkens- 
werter Weise  gesehen,  im  ganzen  bei  1800  Injektionen  überhaupt  nicht 
allzu  häufig  und  speziell  in  den  letzten  600  Fällen  bei  genauester 
Innehaltung  der  oben  angeführten  Technik  nur  Infiltrate  mäßigen 
Grades,  aber  keine  Hautnekrose  beobachtet.  Oft  konnten  wir  aber  bei 
den  vor  Monaten  nach  unserer  Methode  Injizierten  bei  der  Kontrolle  und 
auch  an  einigen  zur  Sektion  gekommenen  Fällen  den  Ort  der  Injektion 
überhaupt  nicht  mehr  nachweisen. 

Für  die  intravenöse  Injektion  bedienten  wir  uns  der  Schreiber- 
schen  etwas  modifizierten  Technik  in  folgender  Weise:  Sämtliche  Geräte 
werden  mit  Aq.  destillata  (nicht  Leitungswasser)  sorgfältig  gereinigt 
und  trocken  sterilisiert  resp.  ausgekocht.  Die  Substanz  wird  in  einen 
Erlenmeyerschen  Kolben  geschüttet  und  in  40°  C.  warmem  Aq.  dest. 
(etwa  10  ccm  für  0,1  606)  aufgelöst;  dies  geht  sehr  leicht;  einzelne  wie 
Gummi  arabicum  aufquellende  Partikel  lösen  sich,  wenn  man  die  Lösung 
abgießt  und  etwas  neues  Wasser  nimmt.    Kleine  Flocken  können  durch 
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Filtration  durch  sterilen  Mull  leicht  beseitigt  werden.  Die  Lösung  muß 
absolut  blank  sein.  Zu  0,1  Substanz  wird  dann  0,7  Normalnatronlauge 
(4volumprozentig)  zugefügt;  die  entstehende  Trübung  löst  sich  beim 
Schütteln;  dann  wird  sterile  physiologische  Kochsalzlösung  (pro  0,1  Sub- 
stanz in  toto  50  ccm)  zugefügt.  Man  nimmt  an,  daß  die  saure  Lösung 
sehr  gefährlich,  ja  tötlich  sein  kann;  wir  haben  jedoch  versehentlich 
einmal  saure  Lösung  0,4/200  ohne  den  geringsten  Schaden  injiziert. 
Eine  ganz  wesentliche  Erleichterung  ist  es,  wenn  man  zwischen  Spritze 
und  den  Schreiberschen  Hahn  ein  mit  Gummischläuchen  armiertes 
Glasrohr  einschaltet;  es  wird  dadurch  das  Verschieben  der  Nadel  in  der 
Vene  beim  Aufziehen  der  Flüssigkeit  oder  sonstigen  Bewegungen  der 
Spritze  vermieden  und  die  Fixierung  der  Nadel  viel  leichter.  In  dem 
Glasrohr  wird  das  Venenblut  sichtbar  und  spritzen  wir  dasselbe  nicht 
mehr  in  die  Vene  zurück,  sondern  durch  den  nach  außen  gestellten 
Hahn,  an  welchem  gleichfalls  mittels  eines  Schlauches  ein  Glasrohr 
befestigt  ist,  aus,  ehe  wir  die  Flüssigkeit  injizieren.  Wir  gebrauchen 
eine  10  ccm  fassende  Rekordspritze,  weil  die  20  ccm  haltende  sich 
durch  die  enge  Nadel  nur  mit  größerem  Drucke  entleeren  läßt.  Die 
Glasspritzen  nach  Luerschem  Muster  sind  wenig  brauchbar,  weil  sie 
und  besonders  der  enge  Ansatz  für  den  Hahn  allzuleicht  zerbrechen. 

Wir  wählen  möglichst  eine  kleinere  Vene  des  Vorderarms,  weil  in 
dieser  die  Nadel  ruhiger  liegt.  Diese  kann  man  leicht  entrieren,  wenn 
man  sie  mit  einem  sterilen  Handtuch  kurz  und  hart  schlägt;  die  Venen- 
wand kontrahiert  sich  dadurch  und  tritt  als  ein  härterer  Strang  vor. 
Die  eingeführte  Nadel  wird  an  der  oberen  Wand  sondierend  möglichst 
weit  vorgeschoben;  durch  Ansaugen  von  etwas  Blut  mittels  der  nur  zu 
drei  Viertel  mit  Kochsalzlösung  gefüllten  Spritze  überzeugt  man  sich 
von  der  richtigen  Lage.  Nach  Ausspritzen  des  Blutes  in  ein  Gefäß 
löst  man  den  Schlauch  und  injiziert  die  Arzneilösung,  was  gerade  bei 
der  kleineren  Spritze  in  sehr  kurzer  Zeit  —  2  Minuten  —  gelingt. 
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Tafel  X 


Papulo-pemphigoides  Syphilid  eines  Säuglings  Dasselbe  14  Tage  nach  der  Injektion 

(Krankengeschichte  siehe  Text   Seite  12) 
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Papulo-crustöses  Syphilid 


Dasselbe  8  Tage  nach  der  Injektion 
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Verlag  von   OSCAR  COBLENTZ,    Berlin  \V.  30 


Doppeltafel  XI  und  XII 
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Tafel  XIII 
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Tafel  XVI 


Überempfindlichkeit  der  Injektionsstelle 

Kleine  Nekrose  der  Einstichstelle  —  Arsenzosterartig-e  Bläschen 

Morbillöses  Arzneiexanthem 
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